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REI VI NDI CACl ONES

1.Unamoléculamultiespecificaqueseunealantig eno,
caracterizada porque comprende que comprende:

(1) un dominio que comprende una region variable de
anticuerpo que tiene actividad de union a glipicano -3,

(2) un dominio que comprende una region variable de

anticuerpo que tiene actividad de unién al complejo receptor de
células T,y

(3) undominioquecomprendeunaregionFcconacti vidad
de union reducida hacia un receptor Fc v, en donde las regiones
variables de cadena L comprendidas en la region var iable de (1)
y la region variable de (2) tienen una secuencia de aminoacido
comun;endondelamoléculamultiespecificaguese unealantigeno
tieneunaactividadcitotoxicaequivalentea,omay orqueaquella
de un anticuerpo biespecifico que comprende un domi nio de union
aglipicano-3que comprendelasSEQIDNOs:47y48 ,yundominio
de unidnalcomplejo delreceptor de células T que comprendelas

SEQ ID NOs: 49y 50.

2. La molécula multiespecifica que se une al antige no
de conformidad con lareivindicacién 1, caracteriza daporquela
actividad citotoxica es actividad citotoxica depend iente de
células T.

3. Lamolécula multiespecifica que se une al antige no
de conformidad conlareivindicacion1 02, caracte rizadaporque

la actividad que se une al complejo delreceptor de célulasTes
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actividad de union hacia un receptor de células T.

4. Lamolécula multiespecifica que se une al antige no
de conformidad con cualquiera de las reivindicacion eslas3,
caracterizada porque la actividad que se une al com plejo del
receptor de células T es actividad que se une hacia una cadena
CD3e.

5. La molécula multiespecifica que se une al antige no
de conformidad con cualquiera de las reivindicacion es 1l a4,
caracterizada porque laregion variable de anticuer pode (1) de
conformidad con la reivindicacion 1 es una region v ariable de
anticuerpoquecomprendecualquieradelascombinac ionesdeCDR1,
CDR2yCDR2decadenaH,seleccionadasapartirde (al)hasta(ab)
siguientes, o una regioén variable de anticuerpo fun cionalmente

equivalente a esta:

(al) LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidasen
la SEQ ID NO: 40;

(a2)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalassecuenc ias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidasen
la SEQ ID NO: 197;

(a3)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidasen
la SEQ ID NO: 206;

(a4) LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias

de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidasen
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la SEQ ID NO: 211;y

(ab)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidas en
la SEQ ID NO: 215.

6. La molécula multiespecifica que se une al antige no
de conformidad con cualquiera de las reivindicacion es 1l a4,
caracterizada porque laregion variable de anticuer po de (2) de
conformidad con la reivindicacion 1 es una region v ariable de
anticuerpo que comprende cualquiera de las combinac iones de las
secuencias de aminoacido de CDR1, CDR2, y CDR3 de ¢ adena H,
seleccionadasapartirde(b1)hasta(b15)siguient es,ounaregion
variable de anticuerpo funcionalmente equivalente a esta:

(b1) LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidasen

la SEQ ID NO: 52;

(b2) LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidasen
la SEQ ID NO: 103;

(b3)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidasen
la SEQ ID NO: 122;

(b4) LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidasen
la SEQ ID NO: 128;

(b5)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias
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de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidas en
la SEQ ID NO: 129;

(b6) LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidas en
la SEQ ID NO: 132;

(b7)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidas en
la SEQ ID NO: 142;

(b8)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidas en
la SEQ ID NO: 144;

(b9)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidasen
la SEQ ID NO: 164;

(b10)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalassecuen cias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidasen
la SEQ ID NO: 168;

(b11)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalassecuen cias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidasen
la SEQ ID NO: 421;

(b12)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalassecuen cias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidasen
la SEQ ID NO: 424;

(b13)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalassecuen cias

de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidasen
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la SEQ ID NO: 426;

(b14)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalassecuen cias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidas en
la SEQ ID NO: 429;y

(b15)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalassecuen cias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidas en
la SEQ ID NO: 430.

7. Lamolécula multiespecifica que se une al antige no
de conformidad con cualquiera de las reivindicacion es 1l a4,
caracterizadaporquelasregionesvariablesde anti cuerpode(1)
y(2)deconformidadconlareivindicacionlsonre gionesvariables
de anticuerpo que comprenden cualquiera de las comb inaciones de
CDR1, CDR2 y CDR2 de cadena H, seleccionadas a part ir de lo
siguiente (cl) hasta (c19), o regiones variables de anticuerpo

funcionalmente equivalentes a esta:

(cl) LasCDR1, CDR2,y CDR3 comprendidas en laregi on
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3comprendidasenlaSEQIDNO: 40;yla sCDR1,CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3

comprendidas en la SEQ ID NO: 52;
(c2) Las CDR1, CDR2,y CDR3 comprendidas en laregi on

variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion



10

15

20

25

232

1,eidénticasalassecuenciasdeaminoacidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidasenlaSEQID NO: 40;yla sCDR1,CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3

comprendidas en la SEQ ID NO: 421,

(c3) Las CDR1, CDR2,y CDR3 comprendidas en laregi on
variabledeanticuerpode(1)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminoacidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidasenlaSEQID NO: 40;yla sCDR1,CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3

comprendidas en la SEQ ID NO: 426;

(c4) Las CDR1, CDR2,y CDR3 comprendidas en laregi on
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3comprendidasenlaSEQIDNO: 40;yla sCDR1,CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3

comprendidas en la SEQ ID NO: 429;
(c5) Las CDR1, CDR2,y CDR3 comprendidas en la regi on
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion

1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
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CDR2,y CDR3 comprendidasenlaSEQID NO: 40;yla sCDR1,CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)

de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3

comprendidas en la SEQ ID NO: 430;

(c6) Las CDR1, CDR2,y CDR3 comprendidas en laregi on
variabledeanticuerpode(1)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminoacidodela sregionesCDR1,
CDR2,yCDR3comprendidasenlaSEQIDNO: 197;y| asCDR1,CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3

comprendidas en la SEQ ID NO: 128;

(c7) Las CDR1, CDR2,y CDR3 comprendidas en laregi on
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
CDR2,yCDR3comprendidasenlaSEQIDNO: 206;y| asCDR1,CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3

comprendidas en la SEQ ID NO: 142;

(c8) Las CDR1, CDR2,y CDR3 comprendidas en la regi on
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,

CDR2,yCDR3comprendidasenlaSEQIDNO: 206;y| asCDR1,CDR2,
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y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3

comprendidas en la SEQ ID NO: 144;

(c9) Las CDR1, CDR2,y CDR3 comprendidas en laregi on
variabledeanticuerpode(1)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminoacidodela sregionesCDR1,
CDR2,yCDR3comprendidasenlaSEQIDNO: 206;y| asCDR1,CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3

comprendidas en la SEQ ID NO: 164;

(c10)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg i6n
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
CDR2,yCDR3comprendidasenlaSEQIDNO: 206;yl asCDR1,CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3

comprendidas en la SEQ ID NO: 168;

(c11)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg i6n
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
CDR2,yCDR3comprendidasenlaSEQIDNO: 211;yl asCDR1,CDR2,

y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
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de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3

comprendidas en la SEQ ID NO: 142;

(c12)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg ion
variabledeanticuerpode(1)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminoacidodela sregionesCDR1,
CDR2,yCDR3comprendidasenlaSEQIDNO: 211;yl asCDR1,CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3

comprendidas en la SEQ ID NO: 144;

(c13)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg ion
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
CDR2,yCDR3comprendidasenlaSEQIDNO: 211;yl asCDR1,CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3

comprendidas en la SEQ ID NO: 164;

(c14)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg i6n
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
CDR2,yCDR3comprendidasenlaSEQIDNO: 211;yl asCDR1,CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)

de conformidad con la reivindicaciéon 1, e idénticas a las
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secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3

comprendidas en la SEQ ID NO: 168;

(c15)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg ion
variabledeanticuerpode(1)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminoacidodela sregionesCDR1,
CDR2,yCDR3comprendidasenlaSEQIDNO: 215;y| asCDR1,CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3

comprendidas en la SEQ ID NO: 103;

(c16)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg ion
variabledeanticuerpode(1)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
CDR2,yCDR3comprendidasenlaSEQIDNO: 215;yl asCDR1,CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3

comprendidas en la SEQ ID NO: 122;

(c17)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg i6n
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
CDR2,yCDR3comprendidasenlaSEQIDNO: 215;yl asCDR1,CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las

secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
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comprendidas en la SEQ ID NO: 129;

(c18)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg ion
variabledeanticuerpode(1)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminoacidodela sregionesCDR1,
CDR2,yCDR3comprendidasenlaSEQIDNO: 215;y| asCDR1,CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3

comprendidas en la SEQ ID NO: 132; y

(c19)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg ion
variabledeanticuerpode(1)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminoacidodela sregionesCDR1,
CDR2,yCDR3comprendidasenlaSEQIDNO: 215;yl asCDR1,CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , 'y CDR3

comprendidas en la SEQ ID NO: 424.

8. Lamolécula multiespecifica que se une al antigeno
de conformidad con cualquiera de las reivindicacion esba’v,
caracterizada porque las CDR1, CDR2, y CDR3 son reg iones CDR1,
CDR2, y CDR3 basadas en la numeracion de Kabat.

9. Lamolécula multiespecifica que se une al antigeno
de conformidad con cualquiera de las reivindicacion es 1l a4,
caracterizada porque laregién variable de anticuer pode (1) de

conformidad con la reivindicacion 1 es una region v ariable de
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anticuerpoque comprende cualquieradelasregiones variablesde
cadena H seleccionadas a partir de (al) hasta (a5) siguientes,
0 una region variable de anticuerpo funcionalmente equivalente
a esta:

(al) una region variable de cadena H que tiene la
secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 40;

(a2) una region variable de cadena H que tiene la
secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 197,

(a3) una region variable de cadena H que tiene la
secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 206;

(a4) una region variable de cadena H que tiene la
secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 211;y

(ab) una regién variable de cadena H que tiene la

secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 215.

10. Lamoléculamultiespecificaque seunealantig eno
de conformidad con cualquiera de las reivindicacion es 1 a4,
caracterizada porque laregion variable de anticuer pode (2)de
conformidad con la reivindicacion 1, es una region variable de
anticuerpoque comprende cualquieradelasregiones variablesde
cadenaH seleccionadas a partir de (b1) hasta (b15) siguientes,

0 una region variable de anticuerpo funcionalmente equivalente

a esta:
(b1) una regién variable de cadena H que tiene la
secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 52;

(b2) una regién variable de cadena H que tiene la
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secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 103;

(b3) una regidn variable de cadena H que tiene la
secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 122;

(b4) una regidn variable de cadena H que tiene la
secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 128;

(b5) una regidn variable de cadena H que tiene la
secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 129;

(b6) una regidn variable de cadena H que tiene la
secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 132;

(b7) una regidn variable de cadena H que tiene la
secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 142;

(b8) una regidn variable de cadena H que tiene la
secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 144;

(b9) una regién variable de cadena H que tiene la
secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 164;

(b10) una region variable de cadena H que tiene la
secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 168;

(b11) una region variable de cadena H que tiene la
secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 421;

(b12) una region variable de cadena H que tiene la
secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 424;

(b13) una region variable de cadena H que tiene la
secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 426;

(b14) una region variable de cadena H que tiene la

secuencia de aminoécido de la SEQ ID NO: 429;y
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(b15) una region variable de cadena H que tiene la

secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 430.

11.Lamoléculamultiespecificaque se unealantig eno
de conformidad con cualquiera de las reivindicacion es 1l a4,
caracterizadaporquelasregionesvariablesde anti cuerpode(1)
y(2)deconformidadconlareivindicacionlsonre gionesvariables
de anticuerpo que comprenden cualquiera de las comb inaciones de
lasregionesvariablesdecadenaHseleccionadasa partirde(cl)
hasta (c19) siguientes, o regiones variables de ant icuerpo

funcionalmente equivalentes a esta:

(cl)unaregiéonvariable de cadenaHcomprendidaen la
region variable de anticuerpo de (1) de conformidad con la
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami noacidodela
SEQ ID NO: 40; y una regién variable de cadena H co mprendida en
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami noacidodela
SEQ ID NO: 52;

(c2)unaregiénvariable de cadenaH comprendidaen la
region variable de anticuerpo de (1) de conformidad con la
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami noacidodela
SEQ ID NO: 40; y una regién variable de cadena H co mprendida en
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami noacidodela

SEQ ID NO: 421;

(c3)unaregiénvariable de cadenaH comprendidaen la
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region variable de anticuerpo de (1) de conformidad
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami

SEQ ID NO: 40; y una regién variable de cadena H co

la region variable de anticuerpo de (2) de conformi
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami

SEQ ID NO: 426;

(c4)unaregionvariable de cadenaH comprendidaen
region variable de anticuerpo de (1) de conformidad
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami
SEQ ID NO: 40; y una regién variable de cadena H co
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami
SEQ ID NO: 429;

(c5)unaregiénvariable de cadenaH comprendidaen
region variable de anticuerpo de (1) de conformidad
reivindicacion 1, la cualtiene lasecuenciade ami
SEQ ID NO: 40; y una regién variable de cadena H co
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi
reivindicacion 1, la cualtiene lasecuenciade ami
SEQ ID NO: 430;

(c6)unaregiénvariable de cadenaH comprendidaen
region variable de anticuerpo de (1) de conformidad
reivindicacion 1, la cualtiene lasecuenciade ami
SEQIDNO:197;yunaregiénvariable de cadenaHc

la region variable de anticuerpo de (2) de conformi

con la
noacidodela

mprendida en

dad con la

noacidodela

la
con la
noacidodela
mprendida en
dad con la

noacidodela

la
con la
noécidodela
mprendida en
dad con la

noacidodela

la
con la
noécidodela
omprendidaen

dad con la



10

15

20

25

242

reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami noacidodela

SEQ ID NO: 128;

(c7)unaregionvariable de cadenaH comprendidaen la
region variable de anticuerpo de (1) de conformidad con la
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami noacidodela
SEQIDNO: 206;y unaregion variable de cadenaHc omprendidaen
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami noacidodela
SEQ ID NO: 142;

(c8)unaregiéonvariable de cadenaH comprendidaen la
region variable de anticuerpo de (1) de conformidad con la
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami noacidodela
SEQID NO: 206; y unaregion variable de cadenaHc omprendidaen
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, la cualtiene lasecuenciade ami noacidodela
SEQ ID NO: 144,

(c9)unaregiénvariable de cadenaH comprendidaen la
region variable de anticuerpo de (1) de conformidad con la
reivindicacion 1, la cualtiene lasecuenciade ami noacidodela
SEQID NO: 206; y unaregion variable de cadenaHc omprendidaen
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, la cualtiene lasecuenciade ami noacidodela

SEQ ID NO: 164;
(c10) una region variable de cadena H comprendida e

la region variable de anticuerpo de (1) de conformi

dad con la
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reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami
SEQIDNO: 206;y unaregion variable de cadenaHc
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami

SEQ ID NO: 168;

noacidodela
omprendidaen
dad con la

noacidodela

(c11) unaregidn variable de cadena H comprendida e

la region variable de anticuerpo de (1) de conformi
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami
SEQIDNO: 211;yunaregionvariable de cadenaHc
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami

SEQ ID NO: 142;

dad con la
noacidodela
omprendidaen

dad con la

noacidodela

(c12) una region variable de cadena H comprendida e

la region variable de anticuerpo de (1) de conformi
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami
SEQIDNO: 211;yunaregiénvariable de cadenaHc
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami

SEQ ID NO: 144;

dad con la
noacidodela
omprendidaen

dad con la

noacidodela

(c13) una region variable de cadena H comprendida e

la region variable de anticuerpo de (1) de conformi
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami

SEQIDNO: 211;yunaregiénvariable de cadenaHc
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi

reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami

dad con la
noacidodela
omprendidaen

dad con la

noacidodela
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SEQ ID NO: 164;

(c14) unaregioén variable de cadena H comprendida e

la region variable de anticuerpo de (1) de conformi
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami
SEQIDNO: 211;yunaregionvariable de cadenaHc
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami

SEQ ID NO: 168;

dad con la
noacidodela
omprendidaen

dad con la

noacidodela

(c15) una regién variable de cadena H comprendida e

la region variable de anticuerpo de (1) de conformi
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami
SEQIDNO: 215;y unaregionvariable de cadenaHc
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi
reivindicacion 1, la cualtiene lasecuenciade ami

SEQ ID NO: 103;

dad con la
noacidodela
omprendidaen

dad con la

noacidodela

(c16) una region variable de cadena H comprendida e

la region variable de anticuerpo de (1) de conformi
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami
SEQIDNO: 215;y unaregiénvariable de cadenaHc
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami

SEQ ID NO: 122;

dad con la
noacidodela
omprendidaen

dad con la

noacidodela

(c17) unaregion variable de cadena H comprendida e

la region variable de anticuerpo de (1) de conformi

reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami

dad con la

noacidodela
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SEQIDNO: 215;y unaregionvariable de cadenaHc omprendidaen
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami noacidodela

SEQ ID NO: 129;

(c18) una regidn variable de cadena H comprendida e

la region variable de anticuerpo de (1) de conformi dad con la
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami noacidodela
SEQIDNO: 215;y unaregionvariable de cadenaHc omprendidaen
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami noacidodela

SEQ ID NO: 132;y

(c19) una regién variable de cadena H comprendida e

la region variable de anticuerpo de (1) de conformi dad con la
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami noacidodela
SEQID NO: 215;y unaregion variable de cadenaHc omprendidaen
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, lacualtiene lasecuenciade ami noacidodela

SEQ ID NO: 424,

12. La molécula multiespecifica que se une al

antigeno de conformidad con cualquiera de las reivi ndicaciones
lall,caracterizadaporquelacadenalcomundec onformidadcon
lareivindicacionl,esunacadenalL.comiungquecomp rendecualquiera
delascombinacionesdeCDR1,CDR2,yCDR3seleccio nadasapartir
de(d1)hasta(d11)siguientes,ounacadenaLcomu nfuncionalmente

equivalente a esta:
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(d1) LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidas en
la SEQ ID NO: 53;

(d2)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidas en
la SEQ ID NO: 223;

(d3)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidas en
la SEQ ID NO: 299;

(d4) LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidas en
la SEQ ID NO: 301;

(d5)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidasen
la SEQ ID NO: 302;

(d6) LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidasen
la SEQ ID NO: 304;

(d7)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidasen
la SEQ ID NO: 306;

(d8)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidasen
la SEQ ID NO: 307;

(d9)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalas secuenc ias
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de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidas en
la SEQ ID NO: 309;

(d10)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalassecuen cias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidas en
la SEQ ID NO: 310; y

(d11)LasCDR1,CDR2,yCDR3idénticasalassecuen cias
de aminoacidode lasregiones CDR1,CDR2,y CDR3co mprendidas en
la SEQ ID NO: 319.

13.Lamoléculamultiespecificaque se unealantig eno
de conformidad con cualquiera de las reivindicacion eslall,
caracterizadaporquelaregionvariabledecadenalL deconformidad
conlareivindicacion 1, esunaregionvariable de cualquierade
las secuencias de aminoacido de cadena L selecciona das a partir

de (d1) hasta (d11) siguientes:

(d1) una cadena L que comprende la secuencia de
aminoacido de la SEQ ID NO: 53;

(d2) una cadena L que comprende la secuencia de
aminoacido de la SEQ ID NO: 223;

(d3) una cadena L que comprende la secuencia de
aminoacido de la SEQ ID NO: 299;

(d4) una cadena L que comprende la secuencia de
aminoacido de la SEQ ID NO: 301;

(d5) una cadena L que comprende la secuencia de
aminoacido de la SEQ ID NO: 302;

(d6) una cadena L que comprende la secuencia de
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aminoacido de la SEQ ID NO: 304;

(d7) una cadena L que comprende la secuencia de
aminoacido de la SEQ ID NO: 306;

(d8) una cadena L que comprende la secuencia de
aminoacido de la SEQ ID NO: 307,

(d9) una cadena L que comprende la secuencia de
aminoacido de la SEQ ID NO: 309;

(d10) una cadena L que comprende la secuencia de
aminoéacido de la SEQ ID NO: 310; y

(d11) una cadena L que comprende la secuencia de

aminoacido de la SEQ ID NO: 3109.

14.Lamoléculamultiespecificaque seunealantig eno

de conformidad con cualquiera de las reivindicacion es 1l a4,
caracterizadaporquelasregionesvariablesde anti cuerpode(1)
y(2)deconformidadconlareivindicaciénl,yla regidnvariable

de cadena comun L son regiones variables de anticue rpo que
comprendencualquieradelascombinacionesde CDR1, CDR2,yCDR3
decadenaHyCDR1,CDR2,yCDR3decadenalselecc ionadasapartir
de(el)hasta(e25)siguientes,oregionesvariable sdeanticuerpo

funcionalmente equivalentes a esta:

(el) Las CDR1, CDR2,y CDR3 comprendidas en la regi on
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 197; las CDR1, CDR2,

y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
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de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 128; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3
comprendidas en la regidn variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones

CDR1, CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 53 ;

(e2) Las CDR1, CDR2,y CDR3 comprendidas en laregi on
variabledeanticuerpode(1)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminoacidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 197; las CDR1, CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 128; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3
comprendidas en la regién variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones
CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 29 9;

(e3) Las CDR1, CDR2,y CDR3 comprendidas en lareqi on
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 197; las CDR1, CDRZ2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3

comprendidas en la SEQ ID NO: 128; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3
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comprendidas en la regidn variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones
CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 31 0;

(e4) Las CDR1, CDR2,y CDR3 comprendidas en laregi on
variabledeanticuerpode(1)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminoacidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas enla SEQ ID NO: 197; las CDR1, CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 128; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3
comprendidas en la regidn variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones
CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 31 9;

(e5) Las CDR1, CDR2,y CDR3 comprendidas en laregi on
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 206; las CDR1, CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 142; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3
comprendidas en la regién variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones

CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 22 3;
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(e6) Las CDR1, CDR2,y CDR3 comprendidas en laregi on
variabledeanticuerpode(1)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminoacidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 206; las CDR1, CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 144; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3
comprendidas en la regidn variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones
CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 22 3;

(e7) Las CDR1, CDR2,y CDR3 comprendidas en laregi on
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 206; las CDR1, CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 164; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3
comprendidas en la regién variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones
CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 22 3;

(e8) Las CDR1, CDR2,y CDR3 comprendidas en lareqi on
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion

1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
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CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 206; las CDR1, CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 168; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3
comprendidas en la regidn variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones
CDR1, CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 22 3;

(e9) Las CDR1, CDR2,y CDR3 comprendidas en laregi on
variabledeanticuerpode(1)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminoacidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas enla SEQ ID NO: 211; las CDR1, CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 142; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3
comprendidas en la regién variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones
CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 22 3;

(e1l0)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg i6n
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas enla SEQ ID NO: 211; las CDR1, CDRZ2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
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secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 142; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3
comprendidas en la regidn variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones
CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 29 9;
(ell)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg ion
variabledeanticuerpode(1)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminoacidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas enla SEQ ID NO: 211; las CDR1, CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 144; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3
comprendidas en la regién variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones
CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 22 3;
(e12)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg i6n
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas enla SEQ ID NO: 211; las CDR1, CDRZ2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 164; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3

comprendidas en la regién variable de anticuerpo de la cadena L



10

15

20

25

254

comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones
CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 22 3;
(el3)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg ion
variabledeanticuerpode(1)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminoacidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas enla SEQ ID NO: 211; las CDR1, CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 168; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3
comprendidas en la regidn variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones
CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 22 3;
(e14)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg i6n
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 215; las CDR1, CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 103; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3
comprendidas en la regién variable de anticuerpo de la cadena L
comun eidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones

CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 53 ;

(el5)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg i6n
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variabledeanticuerpode(1)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminoacidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 215; las CDR1, CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 103; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3
comprendidas en la regidn variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones
CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 29 9;
(el6)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg ion
variabledeanticuerpode(1)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 215; las CDR1, CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 103; y las CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la regién variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones
CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 30 1;
(el7)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg i6n
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,

CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 215; las CDR1, CDR2,
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y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 103; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3
comprendidas en la regidn variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones
CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 30 2;
(e18)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg ion
variabledeanticuerpode(1)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminoacidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 215; las CDR1, CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 103; y las CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la regién variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones
CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 30 4;
(e19)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg i6n
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 215; las CDR1, CDRZ2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las

secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
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comprendidas en la SEQ ID NO: 103; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3
comprendidas en la regidn variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones
CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 30 6;
(e20)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg ion
variabledeanticuerpode(1)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminoacidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 215; las CDR1, CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 103; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3
comprendidas en la regién variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones
CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 30 7,
(e21)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg i6n
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 215; las CDR1, CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 103; y las CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la regién variable de anticuerpo de la cadena L

comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones
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CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 30 9;
(e22)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg ion
variabledeanticuerpode(1)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminoacidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 215; las CDR1, CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 122; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3
comprendidas en la regidn variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones

CDR1, CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 53 ;

(e23)LasCDR1,CDR2,y CDR3comprendidasenlareg i6n
variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminodcidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 215; las CDR1, CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 129; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3
comprendidas en la regién variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones

CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 53 ;
(e24)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg i6n

variabledeanticuerpode(l)deconformidadconla reivindicacion
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1,eidénticasalassecuenciasdeaminoacidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 215; las CDR1, CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 132; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3
comprendidas en la regidn variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones
CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 53 Y
(e25)LasCDR1,CDR2,yCDR3comprendidasenlareg ion
variabledeanticuerpode(1)deconformidadconla reivindicacion
1,eidénticasalassecuenciasdeaminoacidodela sregionesCDR1,
CDR2,y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 215; las CDR1, CDR2,
y CDR3 comprendidas en la region variable de anticu erpo de (2)
de conformidad con la reivindicacion 1, e idénticas a las
secuencias de aminoacido de las regiones CDR1, CDR2 , Y CDR3
comprendidas en la SEQ ID NO: 424; y las CDR1, CDR2 , Yy CDR3
comprendidas en la regién variable de anticuerpo de la cadena L
comuneidénticas alas secuencias de aminoacidode lasregiones

CDR1, CDR2, y CDR3 comprendidas en la SEQ ID NO: 53

15.Lamoléculamultiespecificaque se unealantig eno
de conformidad con cualquiera de las reivindicacion es 1 a4,
caracterizadaporquelasregionesvariablesde anti cuerpode(1)
y(2)deconformidadconlareivindicaciénl,yla regidnvariable

de cadena comun L son regiones variables de anticue rpo que
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comprendencualquieradelascombinacionesderegio nesvariables
seleccionadasapartirde(f1)hasta(f26)siguient es,oregiones
variables de anticuerpo funcionalmente equivalentes a esta:

(f1) unaregionvariable de cadenaHcomprendidaen la
region variable de anticuerpo de (1) de conformidad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQ ID NO: 197; una region variable de cadena H com prendida en
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQIDNO: 128;y unaregion variable de anticuerpo delacadena
Lcomunidénticaalasecuenciadeaminoacidodela regionvariable

comprendida en la SEQ ID NO: 53;

(f2) unaregionvariable de cadenaHcomprendidaen la
region variable de anticuerpo de (1) de conformidad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQ ID NO: 197; una regién variable de cadena H com prendida en
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQID NO: 128;y unaregion variable de anticuerpo delacadena
Lcomunidénticaalasecuenciadeaminoacidodela regionvariable

comprendida en la SEQ ID NO: 299;

(f3) unaregionvariable de cadenaHcomprendidaen la
region variable de anticuerpo de (1) de conformidad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la

SEQ ID NO: 197; una regién variable de cadena H com prendida en
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la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQIDNO: 128;y unaregion variable de anticuerpo delacadena
Lcomunidénticaalasecuenciadeaminoacidodela regionvariable

comprendida en la SEQ ID NO: 310;

(f4) unaregionvariable de cadenaHcomprendidaen la
region variable de anticuerpo de (1) de conformidad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQ ID NO: 197; una region variable de cadena H com prendida en
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQIDNO: 128;y unaregion variable de anticuerpo delacadena
Lcomunidénticaalasecuenciadeaminoacidodela regionvariable

comprendida en la SEQ ID NO: 319;

(f5) unaregionvariable de cadenaHcomprendidaen la
region variable de anticuerpo de (1) de conformidad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQ ID NO: 206; una regién variable de cadena H com prendida en
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQID NO: 142; y unaregion variable de anticuerpo delacadena
L comun e idéntica a la secuencia de aminoacido de la regién

variable comprendida en la SEQ ID NO: 223;
(fé) unaregionvariable de cadenaHcomprendidaen la

region variable de anticuerpo de (1) de conformidad con la
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reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQ ID NO: 206; una region variable de cadena H com prendida en
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQID NO: 144; y unaregion variable de anticuerpo delacadena
Lcomunidénticaalasecuenciadeaminoacidodela regionvariable
comprendida en la SEQ ID NO: 223;

(f7)unaregionvariable de cadenaHcomprendidaen la
region variable de anticuerpo de (1) de conformidad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQ ID NO: 206; una region variable de cadena H com prendida en
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQID NO: 164;y unaregion variable de anticuerpo delacadena
L comun e idéntica a la secuencia de aminoacido de la region
variable comprendida en la SEQ ID NO: 223;

(f8) unaregionvariable de cadenaHcomprendidaen la
region variable de anticuerpo de (1) de conformidad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQ ID NO: 206; una regién variable de cadena H com prendida en
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQID NO: 168;y unaregion variable de anticuerpo delacadena
Lcomunidénticaalasecuenciadeaminoacidodela regionvariable

comprendida en la SEQ ID NO: 223;
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(f9)unaregionvariable de cadenaHcomprendidaen la

region variable de anticuerpo de (1) de conformidad
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin

SEQ ID NO: 211; una region variable de cadena H com
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin
SEQIDNO: 142;y unaregion variable de anticuerpo
Lcomunidénticaalasecuenciadeaminoacidodela
comprendida en la SEQ ID NO: 223; (f10) una region
cadena H comprendida en laregion variable de antic
deconformidadconlareivindicacionl,eidéntica
deaminoacidodelaSEQIDNO:211;unaregionvari

H comprendida en la region variable de anticuerpo d
conformidad con la reivindicacion 1, e idéntica a |

de aminoécido de la SEQ ID NO: 142; y una region va
anticuerpo de la cadena L comudn idéntica a la secue

aminoacidodelaregionvariablecomprendidaenla

con la
oacidodela
prendida en
dad con la
oacidodela
delacadena

regionvariable

variable de
uerpode (1)
alasecuencia
abledecadena
e (2) de

a secuencia
riable de

ncia de

SEQIDNO:299:

(f11) una region variable de cadena H comprendida e

la region variable de anticuerpo de (1) de conformi
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin

SEQ ID NO: 211; una region variable de cadena H com
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin
SEQIDNO: 144; y unaregion variable de anticuerpo

Lcomunidénticaalasecuenciadeaminoacidodela

dad con la
oacido dela

prendida en

dad con la
oacido dela
delacadena

regidnvariable
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comprendida en la SEQ ID NO: 223;

(f12) una region variable de cadena H comprendida e

la region variable de anticuerpo de (1) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQ ID NO: 211; una region variable de cadena H com prendida en
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQIDNO: 164; y unaregion variable de anticuerpo delacadena
Lcomunidénticaalasecuenciadeaminoacidodela regionvariable

comprendida en la SEQ ID NO: 223;

(f13) una region variable de cadena H comprendida e

la region variable de anticuerpo de (1) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQ ID NO: 211; una regién variable de cadena H com prendida en
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQID NO: 168;y unaregion variable de anticuerpo delacadena
Lcomunidénticaalasecuenciadeaminoacidodela regionvariable

comprendida en la SEQ ID NO: 223;
(f14) una region variable de cadena H comprendida e
la region variable de anticuerpo de (1) de conformi
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin
SEQ ID NO: 215; una regién variable de cadena H com
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi

reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin

dad con la
oacido dela

prendida en

dad con la

oacidode la
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SEQIDNO: 103; y unaregion variable de anticuerpo

delacadena

Lcomunidénticaalasecuenciadeaminoacidodela regionvariable

comprendida en la SEQ ID NO: 53;

(f15) una region variable de cadena H comprendida e

la region variable de anticuerpo de (1) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQ ID NO: 215; una region variable de cadena H com prendida en
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQIDNO: 103; y unaregion variable de anticuerpo delacadena
Lcomunidénticaalasecuenciadeaminoacidodela regionvariable

comprendida en la SEQ ID NO: 299;

(f16) una region variable de cadena H comprendida e

la region variable de anticuerpo de (1) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQ ID NO: 215; una regién variable de cadena H com prendida en
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQID NO: 103;y unaregion variable de anticuerpo delacadena
Lcomunidénticaalasecuenciadeaminoacidodela regionvariable

comprendida en la SEQ ID NO: 301;

(f17) una region variable de cadena H comprendida e
la region variable de anticuerpo de (1) de conformi
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin

SEQ ID NO: 215; una region variable de cadena H com

dad con la
oacidode la

prendida en
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la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQIDNO: 103; y unaregion variable de anticuerpo delacadena
Lcomunidénticaalasecuenciadeaminoacidodela regionvariable

comprendida en la SEQ ID NO: 302;

(f18) una region variable de cadena H comprendida e

la region variable de anticuerpo de (1) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQ ID NO: 215; una region variable de cadena H com prendida en
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQIDNO: 103; y unaregion variable de anticuerpo delacadena
Lcomunidénticaalasecuenciadeaminoacidodela regionvariable

comprendida en la SEQ ID NO: 304;

(f19) una region variable de cadena H comprendida e

la region variable de anticuerpo de (1) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQ ID NO: 215; una regién variable de cadena H com prendida en
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQID NO: 103; y unaregion variable de anticuerpo delacadena
Lcomunidénticaalasecuenciadeaminoacidodela regionvariable

comprendida en la SEQ ID NO: 306;
(f20) una region variable de cadena H comprendida e

la region variable de anticuerpo de (1) de conformi dad con la
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reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQ ID NO: 215; una region variable de cadena H com prendida en
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQIDNO: 103; y unaregion variable de anticuerpo delacadena
Lcomunidénticaalasecuenciadeaminoacidodela regionvariable

comprendida en la SEQ ID NO: 307;

(f21) una region variable de cadena H comprendida e

la region variable de anticuerpo de (1) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQ ID NO: 215; una region variable de cadena H com prendida en
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQID NO: 103; y unaregion variable de anticuerpo delacadena
Lcomunidénticaalasecuenciadeaminoacidodela regionvariable

comprendida en la SEQ ID NO: 309;

(f22) una region variable de cadena H comprendida e

la region variable de anticuerpo de (1) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQ ID NO: 215; una regién variable de cadena H com prendida en
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi dad con la
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin oacidode la
SEQIDNO: 122; y unaregion variable de anticuerpo delacadena
Lcomunidénticaalasecuenciadeaminoacidodela regionvariable

comprendida en la SEQ ID NO: 53;
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(f23) una region variable de cadena H comprendida e
la region variable de anticuerpo de (1) de conformi
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin
SEQ ID NO: 215; una region variable de cadena H com
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin
SEQIDNO: 129;yunaregion variable de anticuerpo
L comun e idéntica a la secuencia de aminoacido de
variable comprendida en la SEQ ID NO: 53;
(f24) una region variable de cadena H comprendida e
la region variable de anticuerpo de (1) de conformi
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin
SEQ ID NO: 215; una regién variable de cadena H com
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin
SEQIDNO: 132;yunaregion variable de anticuerpo
L comun e idéntica a la secuencia de aminoacido de
variable comprendida en la SEQ ID NO: 53;
(f25) una region variable de cadena H comprendida e
la region variable de anticuerpo de (1) de conformi
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin
SEQ ID NO: 215; una regién variable de cadena H com
la region variable de anticuerpo de (2) de conformi
reivindicacion 1, e idéntica a la secuencia de amin

SEQID NO: 424;y unaregion variable de anticuerpo
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oacidodela
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L comun e idéntica a la secuencia de aminoacido de
variable comprendida en la SEQ ID NO: 53; y
(f26) molécula multiespecifica que se une al antige
gue se une aun epitopo traslapante con cadauno de
enelcomplejoreceptorde células Ty glipicano-3
moléculamultiespecificague se unealantigenode
(f1) hasta (f25), y la cual tiene una cadena L comu
16. Lamoléculamultiespecificaque seunealantig
de conformidad con cualquiera de las reivindicacion
caracterizada porque la region Fc de (3) de conform
reivindicacion1,esunaregion Fcconunamutacion
en cualquierade los aminoacidos que constituyenla
las SEQ ID NOs: 23 hasta 26 (IgG1 a IgG4).
17. Lamoléculamultiespecificaque seunealantig
de conformidad conlareivindicacién 16, caracteriz
region Fc de (3) de conformidad con la reivindicaci
regién Fc con mutacion de al menos un aminoéacido se
partir de las siguientes posiciones de aminoacido e
por la numeracion Estadounidense:
posicidon220,posicidon226,posicion229,posicion
posicidbn232, posicion 233, posicidon 234, posicién
236, posicién 237, posicion 238, posicion 239, posi
posicidbn 264, posicidon 265, posicidon 266, posicion
269, posicién 270, posicion 295, posicion 296, posi

posicidbn298, posicion 299, posicidon 300, posicién

la region

no
los epitopos
unidos porla
cualquierade
n.
eno
es 1al5,
idad con la
deaminoéacido

region Fcde

eno

adaporquela
6n1,esuna
leccionado a

specificadas

231,
235, posicién
cion 240,
267, posicién
cion 297,

325, posicién
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327, posicion 328, posicion 329, posicion 330, posi
posicion 332.

18. Lamoléculamultiespecificaque seunealantig
de conformidad conlareivindicacion 16, caracteriz
region Fc de (3) de conformidad con la reivindicaci
region Fc que comprende al menos un aminoéacido sele
partir de los siguientes aminoacidos especificados
numeracion Estadounidense:

Arg en la posicion de aminoacido 234, Ala o Arg en
posicibndeaminoacido235,Lysenlaposiciondea
y Ala en la posicidon de aminoacido 297.

19. Lamoléculamultiespecificaque seunealantig
de conformidad con cualquiera de las reivindicacion
caracterizada porque la region Fc de (3) de conform
reivindicacionlcomprendeademas,unamutacionde
promover la formacién de una region Fc heterodiméri

20. Lamoléculamultiespecificaque seunealantig
de conformidad conlareivindicacion 19, caracteriz
regibn Fc heterodimérica es la combinacion de secue

aminodcido de (gl) o (g2) siguientes:

cion 331,y

eno
adaporquela
6n1l,esuna
ccionado a

por la

la

minoacido239,

eno
es 16 a 18,
idad con la
aminodacidopara
ca.
eno
adaporquela

ncia de

(g1) una combinacion de una secuencia de aminoacido

idénticaalaregion Fc de unaregion constante que
secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 57, y una
aminodcido idéntica a la region Fc de una region co

comprende la secuencia de aminoacido de la SEQ ID N

comprendela
secuencia de
nstante que

O:58;y
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(g2) una combinacion de una secuencia de aminoacido

idénticaalaregion Fc de unaregion constante que
secuenciade aminoacidodelaSEQIDNO: 60062,y
deaminoéacidoidénticaalaregion Fcdeunaregion
comprende la secuencia de aminoacido de la SEQ ID N

21. Lamoléculamultiespecificaque seunealantig
de conformidad con cualquiera de las reivindicacion
caracterizada porque se une al antigeno es un antic

biespecifico.

comprende la
unasecuencia
constanteque
O: 61.
eno
es 1la 20,

uerpo

22.Un anticuerpo biespecifico de conformidad con

cualquiera de (hl) hasta (h25), caracterizado porqu e es lo
siguiente:
(h1) un anticuerpo biespecifico que tiene una caden a
H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de amino&cido de la SEQ ID NO: 215y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | a SEQ ID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:424yunaregiénconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden alL.deanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO:53;
(h2) un anticuerpo biespecifico que tiene una caden a
H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
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comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de aminoéacido de la SEQ ID NO: 215y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | aSEQID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:103yunaregionconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden aLdeanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QID NO:53;

(h3) un anticuerpo biespecifico que tiene una caden

H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de amino&cido de la SEQ ID NO: 215y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | aSEQ ID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:103yunaregiénconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden alL.deanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO: 299;

(h4) un anticuerpo biespecifico que tiene una caden

H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de amino&cido de la SEQ ID NO: 215y u na region

constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | aSEQ ID NO:
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61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:103yunaregionconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden aLdeanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO:301;

(h5) un anticuerpo biespecifico que tiene una caden

H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de aminoéacido de la SEQ ID NO: 215y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | aSEQID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:103yunaregiénconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden alL.deanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO: 302,

(h6) un anticuerpo biespecifico que tiene una caden

H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de amino&cido de la SEQ ID NO: 215y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | a SEQ ID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable

de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
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delaSEQIDNO:103yunaregionconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden aLdeanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO: 304,

(h7) un anticuerpo biespecifico que tiene una caden

H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de aminoéacido de la SEQ ID NO: 215y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | aSEQID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare gidnvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:103yunaregionconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden alL.deanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO: 306;

(h8) un anticuerpo biespecifico que tiene una caden

H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de aminoé&cido de la SEQ ID NO: 215y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | a SEQ ID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:103yunaregiénconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden aLdeanticuerpo

comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO: 307,
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(h9) un anticuerpo biespecifico que tiene una caden a
H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de aminoéacido de la SEQ ID NO: 215y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | aSEQID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:103yunaregionconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden aLdeanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO: 309;

(h10) un anticuerpo biespecifico que tiene una cade na
H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de amino&cido de la SEQ ID NO: 215y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | a SEQ ID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:122yunaregiénconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden alLdeanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO:53;

(h11) un anticuerpo biespecifico que tiene una cade na
H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que

comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
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la secuencia de aminoéacido de la SEQ ID NO: 215y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | aSEQID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:129yunaregionconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden aLdeanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QID NO:53;

(h12) un anticuerpo biespecifico que tiene una cade

H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 215y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | a SEQ ID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:132yunaregiénconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden alL.deanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO:53;

(h13) un anticuerpo biespecifico que tiene una cade

H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de amino&cido de la SEQ ID NO: 197 y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | a SEQ ID NO:

61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
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complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:128yunaregionconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden aLdeanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO:299;

(h14) un anticuerpo biespecifico que tiene una cade

H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 197 y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | aSEQID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unidn al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:128yunaregiénconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden alL.deanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO: 310;

(h15) un anticuerpo biespecifico que tiene una cade

H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de aminoé&cido de la SEQ ID NO: 197 y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | a SEQID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido

delaSEQIDNO:128yunaregiénconstantequetie nelasecuencia
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na

na

deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden aLdeanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO:319;
(h16) un anticuerpo biespecifico que tiene una cade
H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de aminoéacido de la SEQ ID NO: 197 y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | aSEQID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:128yunaregionconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden aLdeanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO:53;
(h17) un anticuerpo biespecifico que tiene una cade
H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de amino&cido de la SEQ ID NO: 211 y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | a SEQ ID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:142yunaregiénconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden alLdeanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO: 299;
(h18) un anticuerpo biespecifico que tiene una cade

na
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H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 211 y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | aSEQID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:142yunaregionconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden aLdeanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO:223;

(h19) un anticuerpo biespecifico que tiene una cade

H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de amino&cido de la SEQ ID NO: 211 y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | a SEQ ID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:144yunaregidonconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden aLdeanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO: 223;

(h20) un anticuerpo biespecifico que tiene una cade
H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene

la secuencia de amino&cido de la SEQ ID NO: 206 y u na region
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constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | aSEQID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:144yunaregionconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden aLdeanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO:223;

(h21) un anticuerpo biespecifico que tiene una cade

H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de aminoéacido de la SEQ ID NO: 206 y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | aSEQID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:142yunaregiénconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden alL.deanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO: 223;

(h22) un anticuerpo biespecifico que tiene una cade

H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de aminoé&cido de la SEQ ID NO: 206 y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | a SEQ ID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al

complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
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de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:164yunaregionconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden aLdeanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO:223;

(h23) un anticuerpo biespecifico que tiene una cade

H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de aminoacido de la SEQ ID NO: 206 y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | aSEQID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:168yunaregiénconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden alL.deanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO: 223;

(h24) un anticuerpo biespecifico que tiene una cade

H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de amino&cido de la SEQ ID NO: 211 y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | a SEQ ID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:164yunaregiénconstantequetie nelasecuencia

deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden alLdeanticuerpo
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comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO:223;
y
(h25) un anticuerpo biespecifico que tiene una cade na
H de anticuerpo que tiene actividad de union a glip icano-3 que
comprendeunaregionvariabledecadenaHdeanticu erpoquetiene
la secuencia de aminoéacido de la SEQ ID NO: 211y u na region
constante que tiene la secuencia de aminoéacido de | aSEQID NO:
61; una cadena H de anticuerpo que tiene actividad de unién al
complejoreceptorde células T que comprendeunare giénvariable
de cadena H de anticuerpo que tiene la secuencia de aminoacido
delaSEQIDNO:168yunaregionconstantequetie nelasecuencia
deaminoacidodelaSEQIDNO:60062;yunacaden aLdeanticuerpo
comun que tiene la secuencia de aminoacido de la SE QIDNO: 223.
23. Un acido nucleico, caracterizado porque codific a
lamoléculamultiespecificagueseunealantigeno deconformidad
con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 20 o el anticuerpo
biespecifico de conformidad con la reivindicacion 2 1o 22.

24.Un vector caracterizado porque se introduce el

acido nucleico de conformidad con la reivindicacion 23.
25. Unacélula,caracterizadaporquecomprendeela cido
nucleico de conformidad con la reivindicacion 23 o el vector de

conformidad con la reivindicacién 24.
26. Unmétodo caracterizadoporque es paraproducir la
molécula multiespecifica que se une al antigeno de conformidad

con cualquiera de las reivindicaciones 1 a 20, o el anticuerpo
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biespecifico de conformidad con la reivindicacion 2 1o 22
cultivando la célula de conformidad con la reivindi cacion 25.

27. Unamoléculamultiespecifica,caracterizadapor que
se une alantigeno o un anticuerpo biespecifico pro ducido porel

método de conformidad con la reivindicacion 26.

28. Unacomposicionfarmacéutica,caracterizadapor que
comprende la molécula multiespecifica que se une al antigeno de
conformidad con cualquiera de las reivindicaciones la20,0e€l
anticuerpo biespecifico de conformidad con lareivi ndicacion 21

0 22, y un portador farmacéuticamente aceptable.

29. Lacomposicion farmacéutica de conformidad con la
reivindicacion 28, caracterizada porque induce cito toxicidad.

30. Lacomposicién farmacéutica de conformidad con la
reivindicacion 29, caracterizada porque la citotoxi cidad es

citotoxicidad dependiente de células T.

31. Lacomposicién farmacéutica de conformidad con la
reivindicacion 28, caracterizada porque es para adm inistracion
aunpaciente ennecesidad de lamoléculamultiespe cificaquese
une al antigeno de conformidad con cualquiera de la S
reivindicaciones 1 a 20, o el anticuerpo biespecifi co de

conformidad con la reivindicacién 21 o 22.



