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REIVINDICACIONES:

1. Un vector adenoviral que comprende:

(a) un genoma adenoviral del serotipo 5, excepto que dos pares de
bases se eliminan en la region VA RNA |, uno o mas nucledétidos endoégenos de la
region E1 se eliminan para rendir un gen enddgeno en la region E1
funcionalmente deficiente, uno o0 mas nucledtidos enddégenos de la regidn E3 se
eliminan, y uno o mas nucleétidos endégenos de la region E4 se eliminan para
rendir un gen endogeno en la region E4 funcionalmente deficiente, en el que una
repeticion terminal invertida (ITR) de lado derecho, una secuencia de
poliadenilacion de la region E4, y un promotor de la regién E4 se conservan,

(b)  una secuencia de poliadenilacién temprana de SV40,

(c) una secuencia de acido nucleico que codifica una proteina atonal
humana de homdlogo-1 (Hath1) que comprende la SEQ ID NO: 1,

(d)  un promotor de proteina acida fibrilar glial humana (GFAP), y

(e) un espaciador transcriptionalmente inerte (TIS),

en donde los elementos (b), (¢) y (d) se encuentran en la secuencia de 3' a
5' con respecto al genoma de adenovirus en la region E1 del genoma adenoviral, y
en donde el elemento (e) se encuentran en la regién E4 del genoma adenoviral

entre la secuencia de poliadenilacion E4 y el promotor E4.

2. El vector adenoviral segun la reivindicacion 1, en donde el genoma
adenoviral no comprende los promotores enddgenos y regiones codificantes de los
genes E1Ay E1B.

3. El vector adenoviral segun la reivindicacion 2, en donde el genoma
adenoviral no comprende los nucleétidos enddogenos 356-3510, inclusive, de la

region E1 del genoma adenoviral del serotipo 5.

4. El vector adenoviral segun cualquiera de las reivindicaciones 1-3, en
donde el genoma adenoviral no comprende los nucleétidos endégenos 28,593-

30,471, inclusive, de la region E3 del genoma adenoviral del serotipo 5.
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5. El vector adenoviral segun cualquiera de las reivindicaciones 1-4, en
el que el genoma adenoviral no comprende ninguna de la secuencias de

codificacion de la region E4.

6. El vector adenoviral segun la reivindicacion 5, en donde el genoma
adenoviral no comprende los nucleotidos endégenos 32.827-35.563, inclusive, de

la regién E4 del genoma adenoviral del serotipo 5.

7. El vector adenoviral segun cualquiera de las reivindicaciones 1-6, en
donde la delecién de dos pares de bases en la region VA ARN | es la delecion de
los nuclettidos endogenos 10.594 y 10.595 del genoma adenoviral del serotipo 5.

8. El vector adenoviral segun cualquiera de las reivindicaciones 1-7, en
donde el promotor de proteina acida fibrilar glial humana (GFAP) comprende la
SEQ ID NO: 2.

9. El vector adenoviral de cualquiera de las reivindicaciones 1-8, en
donde el espaciador transcriptionalmente inerte (TIS) comprende en secuencia de
5'a 3' en relacién con el genoma adenoviral (i) una secuencia de poliadenilacién
(poli (A)) y secuencia de terminacidn de la transcripciéon de virus 40 de simio
(SV40), (ii) una secuencia de acido nucleico que codifica un gen de
‘lglucuronidasa, y (iii) una secuencia de poliadenilacién (poli (A)) y secuencia de
terminacion de la transcripcion del gen de la hormona de crecimiento bovino
(BGH).

10.  El vector adenoviral de cualquiera de las reivindicaciones 1-9, que

comprende la secuencia de acidos nucleicos de la SEQ ID NO: 3.

11.  Una composicién que comprende el vector adenoviral de cualquiera

de las reivindicaciones 1-10 y un vehiculo farmacéuticamente aceptable.

12.  Un método para generar células sensoriales en el oido interno de un
ser humano en necesidad del mismo, tal método comprende administrar la

composicion de la reivindicacion 11 al oido interno del ser humano, después de lo
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cual la secuencia de acido nucleico que codifica la proteina Hath1 se expresa y las

células sensoriales en el oido interno son generadas.

13. El método de la reivindicacion 12, donde la composicién se
administra a un ser humano que padece de pérdida de la audicion.

14. El método de la reivindicacion 12, en donde la composicién se

administra a un ser humano que padece un trastorno del equilibrio.

15. El método de una cualquiera de las reivindicaciones 12-14, donde la

composicién se administra una vez al oido interno del ser humano.



