ZALACZNIKNR 1

Istotne warunki zamowienia do wniosku Patent Plus

Przedmiotem zamOwienia jest analiza rynku oraz opracowanie projektu komercjalizacji
wynalazku.

Wynalazek zgloszony zostal do Europejskiego i1 Polskiego Urzedu Patentowego i
zarejestrowany pod numerem P386864; tytul wynalazku: Mimetyki peptydowe ureaz,
sposéb ich wytwarzania i zastosowanie jako markeréw choréb i wykonania testu.

Skrécony opis zgloszenia patentowego znajduje si¢ w zalaczniku nr 1A zaméwienia.

Zakres zaméwienia w zadaniu 1 — analiza rynku testow diagnostycznych do identyfikacji
choréb reumatoidalnyh i1 miazdzycy:

a) Analiza potrzeby nowego testu diagnostycznego

b) Akceptowana cena i potencjalne ilosci testéw

¢) Poréwnanie dostgpnych na rynku testow i mozliwosci nowego testu.

Zakres zamowien w zadaniu 2 — opracowanie projektu komercjalizacji wynalazku:
a) Opracowanie kolejnych etapéw, kosztoéw i czasu wdrozenia wynalazku

b) Propozycja kolejnych etapéw wdrozenia

¢) Okreslenie udziatu wlasnego oraz UJK w wdrozeniu wynalazku

Czas realizacji: 1 miesiac.

Przewiduje sig, ze efektem realizacji zgloszenia bgdzie opracowanie w wersji papierowej i
elektronicznej dokumentu z zadania 1, przedstawiajacego analiz¢ rynku i mozliwos$¢
sprzedazy testu.

Drugi dokument (Zadanie 2) — to plan komercjalizacji, w tym udzialu przedmiotu, ktory
wygrywa przetarg. Zaktada si¢, ze w wyniku realizacji powstanie biznes plan, ktéry bedzie
realny i mozliwy do wdrozenia przy wspdlpracy z Uniwersytetem Humanistyczno-
Przyrodniczym Jana Kochanowskiego.

W wyborze beneficjenta preferowane bgda przedmioty , ktére wykaza si¢ doswiadczeniem w

realizacji zadania 1 1 2 zamdwienia.
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Prof. zw. dr hab. Wiestaw Kaca



ZALACZNIK NR 1A

OPIS ZADAN I OCZEKIWANYCH EFEKTOW ICH REALIZACJI
Diagnoza stanu zwigzanego z przedmiotem zadan;
Coraz liczniejsze dane wskazuja, ze choroby autoimmunologiczne czy arterosklerotyczne

sa wynikiem wieloczynnikowych oddziatywan: predyspozycji  genetycznych,
uwarunkowan srodowiskowych czy przewlektych zakazen bakteryjnych lub wirusowych.
Wieloczynnikowo$¢ tych choréb powoduje trudnosci w ich diagnostyce i prognozowaniu
leczenia. Jednym z  istotnych czynnikbw rozwoju choréb o  podiozu
autoimmunologicznym jest mimikra molekularna patogenéw np. w reumatoidalnym
zapaleniu stawOw obserwowane sg znaczace podobienstwa pomig¢dzy hemolizyna 1 ureaza
Proteus mirabilis a biatkami ludzkimi. Réwniez w chorobie miazdzycowej, ktéra takze
bywa traktowana jako schorzenie autoimmunologiczne, obserwuje si¢ podobienstwa
migdzy biatkami Hsp Helicobacter pylori i Chlamydia sp. oraz ludzkimi.
Jednym z powszechnych antygenéw bakteryjnych jest ureaza. Ma ona znaczenie jako
czynnik patogennosci w zakazeniach H. pylori i P. mirabilis. Jednakze znaczenie tych
biatek jako markeréw zmian w chorobach autoimmunizacyjnych jak reumatoidalne
zapalenie stawéw czy miazdzyca nie byto udowodnione.
W  przeprowadzonych badaniach wykorzystano w pelni zdefiniowane chemicznie,
syntetyczne peptydowe mimetyki konserwatywnego fragmentu ureaz bakteryjnych
i roslinnych. Ich synteza na no$niku celulozowym stanowi istot¢ wynalazku. Okazaty si¢
one przydatne do zréznicowania populacji pacjentéw z zaawansowana choroba
miazdzycowa lub arterioskleroza od oséb zdrowych. Obserwacja ta stanowi istotg
zastosowania mimetykow  peptydowych ureaz jako markeréw choroéb
autoimmunologicznych i arteriosklerotycznych.
Wynalazek jest zgtoszony do europejskiego i polskiego Urzedu Patentowego RP w dniu
2008 12 19 i zarejestrowanego pod numerem P 386864 (WIPO ST 10/C PL 386864). Tytut
wynalazku: Mimetyki peptydowe ureaz, sposéb ich wytwarzania, zastosowanie jako
markeréw choréb i spos6b wykonania testu. Analiza baz patentowych polskich i
miedzynarodowych dokonana przez Urzg¢du Patentowego RP wskazuje, ze zgtoszony przez
nas wynalazek charakteryzuje si¢ odpowiednim do zgtoszenia migdzynarodowego poziomem

nowosci 1 wynalazczym.



Ponizej dokonane zastrzezenia w zgloszonym wniosku:

Zastrzezenia patentowe

1. Mimetyki peptydowe ureaz, znamienne tym, ze posiadaja budow¢ o wzorze ogdlnym:

celuloza
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gdzie:

R; oznacza BK-61A: H,N-Ser-Ile-Lys-Glu-Asp-Val-Gln-Phe-;

R; oznacza BK-61B: H,N-Cys-His-His-Leu-Asp-Lys-Ser-Ile-Lys-Glu-Asp-Val-Gln-
Phe-Ala-Asp-Ser-Arg-Ile-; lub inne petydy typowe dla danego testu.

Jeden z przykladowych sposobéw podano ponizej. Wytwarzania mimetykow
peptydowych ureaz, znamienne tym, ze arkusz celulozy z uprzednio naniesionym DCMT
poddaje si¢ dziataniu roztworu NMM w THF i po intensywnym wytrzasaniu usuwa si¢
nadmiar NMM przez odmycie THF po czym arkusz poddaje si¢ dzialaniu roztworu
jednego z aminokwaséw grupy R;—Rg i pozostawia w temperaturze pokojowej w oparach
DMF na czas okoto 4 godzin; nadmiar reagentéw i produkty uboczne usuwa si¢ przez
odmycie DCM, arkusz suszy i poddaje ogrzewaniu we wrzacym toluenie w czasie okoto 4
godzin po czym celuloze traktuje si¢ roztworem bezwodnika octowego i odmywa DMF,
roztworem piperydyny w DMF w czasie okoto 15 minut i nastgpnie DMF po czym arkusz
celulozowy z naniesionym pierwszym aminokwasem traktuje si¢ roztworem kolejnych
aminokwaséw ze wspomnianej grupy Ri—Rg, postgpujac jak przy pierwszym
aminokwasie a po przylaczeniu ostatniego aminokwasu z grupy Ry—Rg arkusz celulozy
traktuje si¢ mieszaning roztworu TFA w DCM zawierajacej H>O 1 TIS po czym produkt
odmywa za pomoca DCM oraz alkoholu etylowego (EtOH) i suszy.

2. Spos6b wykonania testu, znamienny tym, ze w ptytkach mikrotitracyjnych
umieszcza si¢ membrany z immobilizowanymi syntetycznymi mimetykami ureaz i
blokuje miejsca niespecyficznego wigzania dziatajac buforem blokujacym a nastgpnie
po usunigciu buforu blokujacego membrany inkubuje si¢ surowicg ludzka po czym
studzienki ptucze si¢ za pomoca buforu i do kazdej studzienki dodaje przeciwcial

anty-ludzkich i inkubuje, po czym membrany ptucze si¢ i wywotuje reakcje barwna.



Oczekiwania
Oczekuje sie, ze mimetyki ureaz zostana wykorzystane do reakcji z seriag surowic oséb z
zawansowang arterioskleroza lub ze zmianami reumatoidalnymi. Autorzy projektu dysponuja
opublikowanymi danych do$wiadczalnymi wskazujacych na uzyteczno$¢ proponowanego,

nowego testu diagnostycznego.



