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Postupak za dijagnostikovanje multipla skleroze (MS), pri Cemu
(A) najmanje 2-struko povecana koli¢ina sa DNK replikacijom povezanog (Rep) proteina ili njegovih
fragmenata ima najmanje 8 dodirnih aminokiselina u uzorku iz subjekta u poredenju sa koli¢inom kontrolnog
uzorka; ili
(B) barem 2-struko poveéanu koli¢inu anti-Rep antitela u uzorku iz subjekta u poredenju sa koli¢inom u
kontrolnom uzorku
se dovodi u vezu sa dijagnozom multipla skleroze (MS), pri ¢emu
- taj Rep protein obuhvata
(i) sekvencu aminokiseline kako je prikazano u SEK ID BR: 1;
(i) fragment SEK ID BR:1 koji je sposoban za vezivanje anti-Rep antitela specifi¢nog za protein koji ima
sekvencu aminokiseline iz SEK ID BR: 1; ili
(iii) sekvencu aminokiseline koja ima 90% ili veéu homologiju na sekvenci aminokiseline od (i) ili (ii) i
sposoban je za vezivanje anti-Rep antitela specifi¢nog za protein koji ima sekvencu aminokiseline iz SEK
ID BR: 1,1
- taj uzorak je (a) uzorak teCnosti izabran iz seruma, plazme ili cercbrospinalnog fluida ili (b) ¢vrstog
uzorka izabranog iz kultura tkiva ili uzoraka biopsije.
Postupak iz patentnog zahtjeva 1, pri ¢emu fragment iz SEK ID BR:1 obuhvata epitop unutar sekvence
aminokiseline koji obuhvata aminokiseline 1 do 229 od SEK ID BR:1.
Postupak iz patentnog zahtjeva 1 ili 2, pri ¢emu povecana koli¢ina Rep proteina ili njegovog fragmenta ili anti-Rep
antitela od najmanje 5-struke u poredenju sa kontrolnim uzorkom ukazuje na multiplu sklerozu (MS).
Postupak iz patentnog zahtjeva 1, pri ¢emu se Rep protein kodira sekvencom polinukleotida kako je prikazano u
SEK ID BR:13.
Anti-Rep antitelo izabrano iz grupe koja obuhvata antitelo DSM ACC3327 (ABOl 523-1-1), antitelo DSM
ACC3328 (AB02 304-4-1), antitelo DSM ACCC3329 (MSBI1 381-6-2), antitelo DSM ACC 3330 (MSBI1761-5-1)
i antitelo DSM ACC 3331 (MSBII1 961-2-2).
Upotreba anti-Rep antitela iz patentnog zahtjeva 5 u postupku iz bilo kog od patentnih zahtjeva 1 do 4.
Postupak dijagnostikovanja multipla skleroze (MS) kod subjekta koji obuhvata korake
(a) inkubacije uzorka izabranog iz uzorka seruma ili plazme dobijenog iz subjekta sa Rep proteinom kako je
definisano u patentnom zahtjevu 1;
(b) detektovanje koliCine antitela u uzorku iz subjekta koji formira imunoloski kompleks sa Rep proteinom; i
(c) dovodenje u vezu najmanje 2-struko povecane koli¢ine antitela vezanog na Rep protein u tom uzorku iz
subjekta, u poredenju sa koli¢inom u kontrolnom uzorku, sa dijagnozom multipla skleroze (MS).
Postupak iz patentnog zahtjeva 7, pri ¢emu s¢ u koraku (a) taj Rep protein imobilise posle Cega sledi inkubacija
imobilisanog Rep proteina sa uzorkom iz subjekta.
Postupak iz patentnog zahtjeva 7, pri ¢emu se u koraku (a) taj Rep protein eksprimuje u ¢elijama posle Cega sledi
inkubacija ¢elija sa uzorkom iz subjekta.
Postupak iz patentnog zahtjeva 8 ili 9, pri ¢emu se u koraku (b) koli¢ina antitela koja formiraju imunoloski
kompleks sa Rep proteinom kvantifikuje detektovanjem agensa vezivanja spojenog na jedinjenje koje generiSe
signal.
Postupak iz patentnog zahtjeva 7, pri cemu u koraku (a) antitela u uzorku iz subjekta jesu imobilisana posle ¢ega
sledi inkubacija sa definisanom koli¢inom Rep proteina.
Postupak dijagnostikovanja multipla skleroze (MS) kod pacijenta koji obuhvata korake
(a) detektovanja koli¢ine Rep proteina u uzorku izabranom iz seruma, plazme ili uzorka tkiva iz subjekta
pomocu anti-Rep antitela koja se vezuju na epitop obuhvaden SEK ID BR:2 ili SEK ID BR:3, i
(b) dovodenje u vezu najmanje 2-struko poveéane kolicine Rep proteina detektovanog u uzorku iz subjekta u
koraku (a) u poredenju sa koli¢inom u kontrolnom uzorku sa dijagnozom multipla skleroze (MS).
Postupak iz patentnog zahtjeva 12, pri Cemu se antitelo specificno za Rep protein vezuje na epitop koji je unutar
sekvence aminokiseline izabrane iz grupe koja obuhvata aminokiseline od 1 do 136, od 137 do 229 i od 230 do
324 iz SEK ID BR:1.
Pribor za upotrebu u dijagnozi multipla skleroze (MS) obuhvata
(a) Rep protein, pri ¢emu taj Rep protein obuhvata:
(i) sekvencu aminokiseline kako je prikazano u SEK ID BR: 1;
(i) fragment SEK ID BR:1 koji je sposoban za vezivanje anti-Rep antitela sa specifi¢nos¢u za protein koji
ima sekvencu aminokiseline iz SEK ID BR: 1; ili
(iii) sekvencu aminokiseline koja ima 90% ili viSe homologije prema sekvenci aminokiseline iz (i) ili (ii) i
sposobna je za vezivanje anti-Rep antitela sa specificnos¢éu za protein koji obuhvata sekvencu
aminokiseline iz SEK ID BR: 1,
(b) anti-humano antitelo spojeno na detektibilnu oznaku izabranu iz grupe koja obuhvata antitelo DSM
ACC3327 (ABO1 523-1-1), antitelo DSM ACC3328 (AB02 304-4-1), antitelo DSM ACCC3329 (MSBI1 381-
6-2), antitelo DSM ACC 3330 (MSBI761-5-1) i antitelo DSM ACC 3331 (MSBI1 961-2-2) i
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(¢) <&vrstu matricu pogodnu za imobilizaciju Rep proteina prema (a) ili anti-Rep antitelima sa specificnoscu
za protein koji ima sekvencu aminokiseline iz SEK ID BR: 1 ije se postojanje pretpostavlja u uzorku seruma
ili plazme.
15. Pribor prema patentnom zahtjevu 14 za upotrebu u ogledu izabranom iz grupe koja obuhvata sa enzimom
povezanim imunosorbensnim ogledom (ELISA), radioimunoogledom (RIA), enzimskim imunogledom (EIA),
imunogledom fluorescencije (FIA), imunogledom luminescencije (LIA) i ogled sa trakom.
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