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(54) Bezeichnung: Herstellung von menschlichem Papilloma-Virus-Capsid-Protein und virusahnlichen Teilchen

(57) Hauptanspruch: Gereinigtes, rekombinantes, dem
menschlichen Papillomavirus dhnliches Teilchen oder Cap-
somer, das ein L1-Capsid-Protein des genitalen menschli-
chen Papillomavirus enthalt, das von einer das L1-Protein
kodierenden Sequenz exprimiert worden ist, die ein Protein
oder einen Proteinkomplex erzeugt, der immunologische
und morphologische Merkmale besitzt, welche denen des
nativen Papillomavirus ahnlich sind, wobei dieses Teilchen
oder Capsomer in der Lage ist, Antikdrper in menschlichen
Seren zu erkennen, die von Personen stammen, von denen
bekannt ist, dass sie mit einem homologen Virus infiziert
sind.
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1. Gereinigtes, rekombinantes, dem menschli-
chen Papillomavirus &hnliches Teilchen oder Capso-
mer, das ein L1-Capsid-Protein des genitalen
menschlichen Papillomavirus enthalt, das von einer
das L1-Protein kodierenden Sequenz exprimiert wor-
den ist, die ein Protein oder einen Proteinkomplex er-
zeugt, der immunologische und morphologische
Merkmale besitzt, welche denen des nativen Papillo-
mavirus ahnlich sind, wobei dieses Teilchen oder
Capsomer in der Lage ist, Antikdrper in menschlichen
Seren zu erkennen, die von Personen stammen, von
denen bekannt ist, dass sie mit einem homologen Vi-
rus infiziert sind.

2. Virusahnliches Teilchen nach Anspruch 1, das
einen Durchmesser besitzt, der mit dem Durchmes-
ser von isolierten Vironen des Papillomavirus in Ein-
klang steht.

3. Virusahnliches Teilchen oder Capsomer nach
Anspruch 1 oder 2, bei dem die das L1-Protein kodie-
rende Sequenz in einer Zelle unter Verwendung ei-
nes Baculo-Virus-Expressions-Systems exprimiert
worden ist.

4. Virusahnliches Teilchen oder Capsomer nach
einem der Anspriche 1 bis 3, bei dem das genitale
menschliche Papillomavirus ein genitales, menschli-
ches Krebs-Papillomavirus ist.

5. Virusahnliches Teilchen oder Capsomer nach
Anspruch 4, bei dem das menschliche Papillomavi-
rus eines der folgenden Viren ist HPV-16, HPV-18,
HPV-31, HPV-33 und HPV-35.

6. Virusahnliches Teilchen oder Capsomer nach
Anspruch 5, wobei das menschliche Papillomavirus
das Virus HPV-18 ist.

7. Virusahnliches Teilchen oder Capsomer nach
einem der vorhergehenden Anspriche, das aus ei-
nem L1-Capsid-Protein besteht.

8. Virusahnliches Teilchen oder Capsomer nach
einem der vorhergehenden Anspriche zur Verwen-
dung als Impfstoff.

9. Impfstoff, der ein virusahnliches Teilchen oder
Capsomer nach einem der vor hergehenden Anspri-
che enthalt.

10. Impfstoff nach Anspruch 9, bei dem es sich
um einen multivalenten Impfstoff handelt, der ein vi-
rusahnliches Teilchen von verschiedenen menschli-
chen Papillomaviren enthalt.

11. Impfstoff nach Anspruch 9 oder 10, der wei-
terhin ein Adjuvans enthalt.
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12. Verwendung eines virusahnlichen Teilchens
oder Capsomers nach einem der Anspriiche 1 bis 7
bei der Herstellung eines Impfstoffes, um entweder
eine schitzende Immunitat gegen das menschliche
Papillomavirus zu verleihen oder, wenn der Patient
bereits infiziert ist, die eigene Immunreaktion des Pa-
tienten zu verstarken.

13. Verfahren zur Herstellung eines dem
menschlichen Papillomavirus &ahnlichen Teilchens
oder Capsomers nach Anspruch 1, wobei dieses Ver-
fahren die Transfektion einer Zelle mit einem rekom-
binanten Expressionsvektor umfasst, der eine ein ge-
nitales HPV-L1-Capsid-Protein kodierende Sequenz
enthalt, unter Bedingungen, welche die Expression
dieses Capsid-Proteins erleichtern, wodurch besagte
virusahnliche Teilchen oder Capsomere erzeugt wer-
den.

14. Verfahren nach Anspruch 13, bei dem der re-
kombinante Expressionsvektor ein Baculo-Virus-Ex-
pressions-System ist.

15. Verfahren nach Anspruch 14, bei dem die
Zelle eine Insektenzelle ist.

16. Verfahren nach Anspruch 15, bei dem die
Transfektion durch Infektion durchgefihrt wird.

17. Verfahren nach einem der Anspriiche 13 bis
16, das folgende Schritte umfasst:
Klonieren einer ein genitales HPV-L1-Capsid-Protein
kodierenden Sequenz in einen Baculo-Virus-Trans-
fer-Vektor,
Co-Transfizieren von Insektenzellen mit dem Bacu-
lo-Virus-Transfer-Vektor und einer genomischen
DNA des Autographa californica nuclear polyhedro-
sis virus
Wiedergewinnen des rekombinanten Baculo-Virus,
und
Infizieren von Insektenzellen mit diesem rekombinan-
ten Baculo-Virus unter Bedingungen, welche die Ex-
pression des Proteins erleichtern, wodurch virusahn-
liche Teilchen erzeugt werden.
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