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CAPITULQ REIVINDICATORIO MODIFICADO

(Modificaciones Voluntarias)

1. Una variante de dominio variable scncillo de inmunoglobulina anti-albiimina de
sucro (SA) de DOM7h-14 (DOM7h-14 como se muestra en la Figura 1), en la que la
variante comprende al menos una mutacién en la region CDR3 de 92 a 96 (numeracidn de
las posiciones de acuerdo con Kabat) en comparacion con DOM7h-14 y en la que la

variante tienc de 1 a 8 cambios en comparacién con la secuencia de aminoacidos de

DOM7h-14,

2. La variantc de la Reivindicacion 1, en la que la variante comprende un motivo
AQG(X1)X2)(X3)P(XM)T, en el que A esta en la posicion 89 (dc acuerdo con Kabat) y al
menos una de (X1) a (X4) representa un cambio de aminoacidos en comparacion con la
sccucticia de DOM7h14.

P AT
3. Ia variante de la Reivindicacion 1 o, en la que la variante comprende una mutacion
cn cada una de las posiciones 92, 93 y 94 y .opcio;{e—ilmcnte en la posicién 96 (numeracion

de acuerdo con Kabat) comparada con DOM7h-14.

4, l.a variante de la Reivindicacion 3, en la que la variante comprende uno o mas
restos aminoacidicos scleccionados de

Posicion92=L o F,

Posicion 93 =R, M o K,

Posicion 94 =H o K, y

Posicion 96 = K o M (numeracion de acucrdo con Kabat)

Sl

5. La variante de la Reivindicacion 1 0 2, en la que la variante comprende Lys o Met

cn la posicion 96 (numeracion de acuerdo con Kabat) cn comparacion con DOM7h-14.

6. La variante de la Reivindicacién 5, en Ja que la variante comprende uno o mas
restos aminoacidicos scleccionados de |

Posicion 92 =L o F,

Posicion 93 =R, Mo K,

Posicion 94 = H o K (numeracién de acuerdo con Kabat)

7. [.a variante de la Reivindicacion 1, en la que la variante comprende una secuencia

de aminoécidos que es idéntica a la secuencia dé’ aminodcidos de un dominio variable
LI |

sl
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sencillo seleccionado de DOM7h-14-10 (SEC TD N%1), DOM7h-14-18 (SEC 1D N%2),
DOM7h-14-28 (SEC ID N° 4) y DOM7h-14-36 (SEC 1D N°.5) o tiene hasta 4 cambios en
comparacion con la secuencia de aminoacidos seleccionada, en la que a variante comprende
al menos una mutacién en la region CDR3 de 92 a 96 (numeracion de las posiciones de

acuerdo con Kabat) comparada con DOM7h-14:

8. Un resto de union a anti albimina de suero (SA) que comprende la CDR' de una

variantc selcccionada de cualquier reivindicacion anterior.

9. Ll resto de unién de la Reivindicacién 8, que comprende la CDR1 de la variante
seleccionada o una secuencia de aminoacidos que es al menos el 50% idéntica a la CDRI1

de la variante seleccionada.

10.  El resto de unidn de la Reivindicacién 8 o 9, que comprende la CDR2 de la variante
seleccionada, o una secuencia de aminodcidos qué és al menos ¢l 50% idéntica a la CDR2
de la variante scleccionada.
. LY

11.  Una variante dc DOM7h14 de dominio variable sencillo de inmunoglobulina de anti
albimina dc¢ suero (SA), en ¢l que la variante comprende una Ser en la posicién 22 y una
Glu en la posicion 42 (numeracién de acuerdo con Kabat) en comparacion con DOM7h-14
y en la que la variante tiene de 0 a 4 cambios adi.cic;nalcs en comparacién con la secuencia

de aminoacidos de DOM7h-14.

12.  La variante de la Reivindicacion 11, en la que la variante comprende una sccuencia
de aminoacidos que es idéntica a la secuencia de aminoacidos de DOM7h-14-19 (SEC ID
N°:3) o ticne hasta 4 cambios en comparacion Cdl{ {a secuencia dc aminodacidos de DOM7h-
14-19, cn la quc la variante comprende Ser en la posicion 22 y Glu en la posicion 42

(numeracion de acuerdo con Kabat) en comparacion con DOM7h-14.

13.  La variante o resto de unidn de cualquier reivindicacion anterior, cn la quc la
variantc o resto de unidén comprende un sitio de unidén que se unc especificamente a SA
humana con una constate de disociacion (KD) de aproximadamente 0.1 a aproximadamente
10.000nM, opcionalmente de aproximadamentc 3 x 10™* a aproximadamente 0,1 s” como se
determina por resonancia de plasmon superficial.

[

14.  l.a variante o resto de union de cualquier reivindicacion anterior, en la que la

variante o resto de unién comprende un sitio dctunién que sc une especificamente a SA
N il

humana con una constante de velocidad de disociacion (Kg) de aproximadamente 1,5 x 1 0
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. . . . 4
a aproximadamente 0,1 s, opcionaimente de aproximadamente 3 x 107 a

. -1 . . , .
aproximadamente 0,1 57, como sc determina por resonancia de plasmon superficial.

15,  La variantc o resto de union dcrcualquier reivindicacion anterior, cn la que la
variante comprende un sitio de unidén que se une cspecificamente a SA humana con una
constante de velocidad de asociacion (K,) de aproximadamente 2 x 10° a aproximadamente
] x 10" M™'s”, opcionalmente dc aproximadamente 1 x 10° a aproximadamentc 2 x 10" M-

's7, como se determina por resonancia de plasmoén superficial.

16.  La vanante o resto de unidn de cualquicr reivindicacion anterior, en ¢l que la
variante comprende un sitio de unidén que se une c¢specificamentc a SA de mono
Cynomolgus con una constantc de disociacion (KDD) dc aproximadamentc 0.1 a
aproximadamente 10000 nM, opcionalmente de aproximadamente 1 a aproximadamenic

6000 nM, como se determina por resonancia de plasmén superficial.

17. La variantc o resto de unién de cualquier reivindicacion anterior, ¢n la que la
variantc comprende un sitio de unidn que sc¢ une especificamente a SA de mono
Cynomolgus con una conslantc de velocidad de disociacion (Kg) de aproximadamente 1,5 x
10% a aproximadamente 0,1 s, opcionalmente de aproximadamente 3 x 107 a

aproximadamente 0,1 s, como sc determina por resonancia de plasmoén superficial.

18.  La variantc o resto de unidon de cualquier reivindicacién anterior, cn la que la
varianie comprende un sitio de unién que s¢ une especificamentc a SA de mono
Cynomolgus con una constante de velocidad de asociacion (K,) de aproximadamente 2 x

10% a aproximadamente 1 x 10* M's", opcionaimente de aproximadamente 1 x 10° a

. K S . - . -
aproximadamente 5 x 10° M™'s™, como sc¢ determina por resonancia de plasmén superficial.

19.  Un ligando multiespecifico que comprende una variante anti-SA o resto de union de
cualquier reivindicacion anterior que s¢ unc cspecificamente a un antigeno diana distinto de

SA.

20.  Un resto o dominio variable sencillo de variante anti-SA dc una cualquicra de las

Reivindicaciones 1 a 18, ¢n ¢l que el dominio o resto variable se conjuga con un farmaco

(opcionalmente un farmaco NCL), opcionalmente en ¢l que ¢l dominio o resto variable cs
L

DOM7h-14-10 (SEC D N° 1).

21. Una protcina de fusién quc comprende un farmaco polipeptidico o peptidico

fusionado a una variante o resto de acuerdo con una cualquicra de las Reivindicaciones 1 a
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18, opcionalmente en ¢l que la variante o resto es DOM7h-14-10 (SEC ID N°: 1).

22.  Una composicion que comprende una variante, resto, proteina de fusion o ligando
dc cualquicr Reivindicacion anterior v un diluyente, transportador, excipiente o vehiculo
farmacéuticamente aceplable. .
23.  Un 4cido nucléico que comprende una secuencia de nucledtidos que codifica una
variante o resto de acuerdo con una cualquiera de las Reivindicaciones 1 a 18 o un ligando

multicspecifico de la Reivindicacién 20 o proteina de fusion de la Reivindicacion,

24, Un 4cido nucléico que comprende la secuencia de nucledtidos de una varianie de
DOM7h-14 scleccionada de 1a secuencia de nucledtidos de DOM7h-14-10 (SEC ID N 1),
DOM7h-14-18 (SEC ID N 2), DOM7h-14-28 (SEC 1D N°: 4), DOM7h-14-36 (SEC ID
N°: S) 0 DOM7h-14-19 (SEC ID N° 3) o una sceucncia de nuclestidos que tiene una

identidad de secuencia de al menos el 80% con dicha secuencia secleccionada.

25.  Un vector que comprende ¢l dcido nucléico de la Reivindicacion 23 o 24.
26.  Una ¢élula huésped aislada que comprende el vector de la Reivindicacién 25.
o ok ok ok ok ok ok ok ok ok ok ok ok ok
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