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REIVINDICACIONES

1. Una fusion Fc con receptor para FGF soluble modificada que comprende una
fusion de un fragmento o dominio solubles de un receptor para FGF con una regién Fc de
una inmunoglobulina, en la cual el numero medio de acidos sidlicos por N-glicano de la
porcién de receptor para FGF es 0,9 o superior.

2. La fusion Fc con receptor para FGF soluble modificada, segun la reivindicacion
1, en la cual el nimero medio de &cidos sialicos por N-glicano de la porcién de receptor
para FGF es 1,2 o superior.

3. La fusibn Fc con receptor para FGF soluble modificada, segun las
reivindicaciones 1 o 2, en donde como maximo 45% de los N-glicanos de dicha porcion de
receptor para FGF no tienen grupo sialilo.

4. La fusiébn Fc con receptor para FGF soluble modificada de una de las
reivindicaciones 1 a 3, en donde al menos el 5° sitio de N-glicosilacién de la porcién de
receptor para FGF esta ocupado.

5. La fusién Fc con receptor para FGF soluble modificada de la reivindicacion 4, en
la cual, ademas, el 3%, 4°, 6° y 7° sitios de N-glicosilacion de la porcién de receptor para
FGF estan ocupados.

6. La fusidon Fc con receptor para FGF soluble modificada, segln la reivindicacion
5, en la cual al menos 7 sitios de N-glicosilacion de la porcion de receptor para FGF estan
ocupados.

7. La fusién Fc con receptor para FGF soluble modificada, segun la reivindicacion
6, en la cual todos los sitios de N-glicosilacion de la porcién de receptor para FGF estan
ocupados.

8. La fusién Fc con receptor para FGF soluble modificada, segin cualquiera de las
reivindicaciones precedentes, en la cual el valor Kp de dicha fusion hacia FGF2, medido
mediante Biacore™, esta comprendido entre 1y 5 nM

9. La fusion Fc con receptor para FGF soluble modificada, segun la reivindicacion
8, en la cual el valor Kp de dicha fusion hacia FGF2, medido mediante Biacore™, esta en
torno a 1,5 nM.

10. La fusion Fc con receptor para FGF soluble modificada, segun cualquiera de
las reivindicaciones precedentes, en la cual dicha fusién posee actividades de ADCC y/o
CDC.

11. La fusién Fc con receptor para FGF soluble modificada, segun cualquiera de
las reivindicaciones precedentes, en la cual los N-glicanos de dicha fusién estan
fucosilados en un 60 - 100%.

12. La fusion Fc con receptor para FGF soluble modificada, segun cualquiera de
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las reivindicaciones precedentes, en la cual dicha fusién Fc con receptor para FGF soluble
modificada comprende 3 restos de manosa, una media de 1,5 a 3,0 restos de galactosa,
una media de 3,5 a 5 restos de N-acetilglucosamina, y una media de 0,6 a 1 restos de
fucosa por molécula de glicano.

13. La fusidén Fc con receptor para FGF soluble modificada, segtn cualquiera de
las reivindicaciones 1 a 10, en la cual los N-glicanos de dicha fusién estan fucosilados en
un 0 - 60%.

14. La fusién Fc con receptor para FGF soluble modificada, segin cualquiera de
las reivindicaciones precedentes, en la cual el receptor para FGF se elige entre receptor
para FGF 1 (FGFR1) o receptor para FGF 2 (FGFR2).

15. La fusiéon Fc con receptor para FGF soluble modificada, segtn cualquiera de
las reivindicaciones precedentes, en la cual el receptor para FGF se elige entre isotipo lllc
de receptor 1 para FGF e isotipo llic de receptor 2 para FGF.

16. La fusién Fc con receptor para FGF soluble modificada, segun cualquiera de
las reivindicaciones precedentes, en la cual el dominio soluble de receptor para FGF tiene
una secuencia como se expone en SEQ ID NO: 4, o bien una secuencia que tiene una
identidad de al menos 95% con la SEQ ID NO: 4.

17. La fusioén Fc con receptor para FGF soluble modificada, seglin cualquiera de
las reivindicaciones precedentes, en la cual la porcién Fc tiene una secuencia como se
expone en SEQ ID NO: 6, o bien una secuencia que tiene una identidad de al menos 95%
con la SEQ ID NO: 6.

18. La fusién Fc con receptor para FGF soluble modificada, segun cualquiera de
las reivindicaciones precedentes, en la cual dicha fusién Fc con receptor para FGF soluble
modificada comprende ademas una secuencia enlazadora de al menos 3restos de
aminoacido.

19. La fusion Fc con receptor para FGF soluble modificada, segun la reivindicacién
18, en la cual la secuencia enlazadora es SAL (Ser-Ala-Leu).

20. La fusiéon Fc con receptor para FGF soluble modificada, segln cualquiera de
las reivindicaciones precedentes, en la cual la fusién Fc con receptor para FGF soluble
modificada tiene una  secuencia polipeptidica como se expone en
SEQ ID NO: 2, o bien una secuencia que tiene una identidad de al menos 95% con la
SEQ ID NO: 2.

21. La fusiéon Fc con receptor para FGF soluble modificada, segun cualquiera de
las reivindicaciones precedentes, en la cual la fusién Fc con receptor para FGF soluble
modificada comprende ademas el péptido sefial de SEQ ID NO: 8.

22. Una célula anfitriona que comprende (i) un acido nucleico que codifica el
receptor FGF de fusion modificada de una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 21, (ii) un
acido nucleico que codifica a-1,4-galactosiltransferasa vy (iii) un acido nucleico que codifica
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B-2,3-sialiltransferasa.

23. Una célula anfitriona de la reivindicacion 22 en donde dicho acido nucleico que
codifica el receptor FGF de fusién modificada comprende una secuencia de acido nucleico
que tiene por lo menos 80% de identidad con la secuencia de acido nucleico de la SEQ ID
NO: 1.

24. La fusién Fc con receptor para FGF soluble modificada, segtin una cualquiera
de las reivindicaciones 1 a 21, en calidad de medicamento.

25. Una composicion farmacéutica que comprende una fusién con receptor para
FGF modificada, seguin una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 21.

26. La composicion farmacéutica segun la reivindicacion 25, en la cual dicha
composicion contiene un agente terapéutico adicional.

27. La composicién farmacéutica segun la reivindicacién 26, en la cual dicho
agente terapéutico adicional es un agente anti-angiogénico o un agente
quimioterapéutico.

28. La composicion farmacéutica segun la reivindicacion 27, en la cual dicho
agente antiangiogénico es un factor de necrosis tumoral, o un antagonista de un factor de
crecimiento fibroblastico (FGF) acido o basico, factor de crecimiento hepatocitico (HGF),
factor tisular (TF), proteina C, proteina S, factor de crecimiento derivado de plaquetas
(PDGF), o receptor HER2.

29. La composicion farmacéutica segun la reivindicacion 27, en la cual dicho
agente quimioterapéutico se elige entre el grupo de: agentes antimicrotibulos; complejos
de coordinacién con platino; agentes alquilantes; agentes antibiéticos; inhibidores de
topoisomerasa |i; antimetabolitos; inhibidores de topoisomerasa |; hormonas y analogos
de hormonas; inhibidores de la ruta de transduccion de sefal; inhibidores de angiogénesis
de tipo distinto al de receptor de tirosina-cinasa; agentes inmunoterapéuticos; agentes
pro-apoptéticos; e inhibidores de la sefalizacion del ciclo celular.

30. La composicién farmacéutica segun la reivindicaciéon 27, en la cual dicho
agente quimioterapéutico se selecciona entre el grupo de Taxol y Taxotere.

31. Proceso de preparacion de una fusion Fc con receptor para FGF soluble
modificada de una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 21 que consiste en cultivar una
célula anfitriona de una cualquiera de las reivindicaciones 22 o 23 y en cosechar la
proteina secretada. ‘
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