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REIVINDICACIONES 

 

1 .  Un  an t i cue rpo  an t i - repe t i c i ón  de  d i pép t ido  (XX ’ )  5 

(DPR)  m onoc l ona l  de r i v ado  de  hum ano ,  o  un  

f ragmento  de  un i ón  a  DP R ,  va r ian te  s in té t i c a  o  

de r i v ado  b io tec no l óg ic o  de l  m is mo ,  e l  c ua l  rec onoc e 

una  DPR ta l  como  se  t raduc e  a  pa r t i r  de l  gen  d e l  

m a rco  de  lec tu ra  ab i e r t o  72  de l  c rom osoma  9  10 

(C9or f72 )  en  su  d i recc i ón  an t i s en t i do  (po l i - (P ro -A rg ;  

P R) ,  po l i - (P ro -A la ;  P A) ,  po l i - (G l y -P ro ;  G P ) )  una  DP R 

ta l  c om o se  t raduc e  a  pa r t i r  de l  gen  de  C9o r f72  en  su  

d i recc i ón  s en t ido  (po l i - (G ly -A rg ;  G R) ,  po l i - (G ly -A la ;  

GA ) ,  po l i - (G ly -P ro ;  G P) ) ,  donde  l os  an t i cue rpos  15 

rec onoc en  

(A )  una  DP R que  c omprende  una  GA  repe t ida ,  que 

c om prende  una  cadena  pesada  v a r iab l e  (VH)  

una  c adena  l i ge ra  v a r iab l e  (V L )  l as  reg i ones  

de te rm i nan tes  c om p l em en ta r i as  (CDRs )  V H -20 

CDR1 ,  VH -CDR2,  VH -CDR3 and  VL -CDR1,  V L -

CDR2  y  VL -CDR3 s e lecc i onadas  de :  

(a )  V H-CDR1 :  pos i c iones  32 -36  de  SEQ ID  NO:  2 ,  

V H-CDR2 :  pos i c iones  51 -66  de  SEQ ID  NO:  2 ,  
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V H-CDR3 :  pos i c ione s  99 -112  de  S EQ  ID  NO:  2 ,  

V L -CDR1 :  pos ic i ones  25 -40  de  SEQ ID  NO:  4  o  

S EQ ID  NO:  6 ,  

V L -CDR2 :  pos ic i ones  56 -62  de  SEQ ID  NO:  4  o  

S EQ ID  NO:  6 ,  y  5 

V L -CDR3 :  pos ic i ones  95 -102  de  S EQ ID  NO :  4  

o  S EQ ID  NO:  6 ,  pa ra  an t i c ue rpos  N I -308 .18F7 ;  

(b )  V H-CDR1 :  pos i c iones  32 -36  de  SEQ ID  NO:  8 ,  

 V H-CDR2 :  pos ic i ones  51 -67  de  SEQ ID  NO:  

8 ,  10 

 V H-CDR3 :  pos ic iones  100 -113  de  S EQ ID  

NO:  8 ,  

V L -CDR1 :  pos ic i ones  25 -35  de  SEQ ID  NO :  10 

o  S EQ ID  NO:  12 ,  

V L -CDR2 :  pos i t i ons  51 -57  o f  SEQ  ID  NO :  10  o  15 

S EQ ID  NO:  12 ,  y  

V L -CDR3 :  pos ic i ones  90 -98  de  SEQ ID  NO :  10 

o  SEQ  ID  NO:  12 ,  pa ra  an t i cue rpos  N I -

308 .15O 7;  

( c )  V H-CDR1 :  pos ic iones  3 2 -36  de  SEQ  ID  NO:  22  20 

o  S EQ ID  NO:  26 ,  

 V H-CDR2 :  pos ic i ones  51 -66  de  SEQ ID  NO:  

22  o  SEQ  ID  NO :  26 ,  

 V H-CDR3 :  pos ic iones  99 -112  de  S EQ  ID  

NO:  22  o  SEQ ID  NO:  26 ,  25 
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V L -CDR1 :  pos ic i ones  25 -40  de  SEQ ID  NO :  24 

o  S EQ ID  NO:  28 ,  

V L -CDR2 :  pos ic i ones  56 -62  de  SEQ ID  NO :  24 

o  S EQ ID  NO:  28 ,  y  

V L -CDR3 :  pos i c iones  95 -103  de  SEQ  ID  NO :  24  5 

o  SEQ  ID  NO:  28 ,  pa ra  an t i cue rpos  N I -

308 .28G 1;  y  

(d )  V H-CDR1 :  pos ic iones  32 -38  de  SEQ  ID  NO:  30  

o  S EQ ID  NO:  34 ,  

 V H-CDR2 :  pos ic i ones  53 -70  de  SEQ ID  NO:  10 

30  o  SEQ  ID  NO :  34 ,  

 V H-CDR3 :  pos ic iones  103 -118  de  S EQ ID  

NO:  30  o  SEQ ID  NO:  34 ,  

V L -CDR1 :  pos ic i ones  25 -40  de  SEQ ID  NO :  32 

o  S EQ ID  NO:  36 ,  15 

V L -CDR2 :  pos i t i ons  56 -62  o f  SEQ  ID  NO :  32  o  

S EQ ID  NO:  36 ,  y  

V L -CDR3 :  pos i c iones  95 -103  de  SEQ  ID  NO :  32  

o  SEQ  ID  NO:  36 ,  pa ra  an t i cue rpos  N I -

308 .45C2 ;   20 

(B )  una  DPR que  com prende  un  GP repe t i do ,  que 

c om prende  en  s u  c adena  pes ada  v a r iab l e  (V H) 

y  c adena  l i ge ra  v a r iab le (VL)  reg i ones  

de te rm i nan tes  c om p l em en ta r i as  (CDRs )  V H -

CDR1 ,  VH -CDR2 ,  VH -CDR3 y  V L-CDR1 ,  V L -25 
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CDR2  y  VL -CDR3 s e lecc i onadas  de :  

(e )  V H-CDR1 :  pos ic iones  32 -36  de  SEQ  ID  NO:  14  

o  S EQ ID  NO:  18 ,  

 V H-CDR2 :  pos ic i ones  51 -67  de  SEQ ID  NO:  

14  o  SEQ  ID  NO :  18 ,  5 

 V H-CDR3 :  pos ic i ones  100 -113  o f  S EQ ID  

NO:  14  o  SEQ ID  NO:  18 ,  

V L -CDR1 :  pos ic i ones  25 -41  de  SEQ ID  NO :  16 

o  S EQ ID  NO:  20 ,  

V L -CDR2 :  pos ic i ones  57 -63  de  SEQ ID  NO :  16 10 

o  S EQ ID  NO:  20 ,  y  

V L -CDR3 :  pos i c iones  96 -104  de  SEQ  ID  NO :  16  

o  S EQ ID  NO:  20 ,  pa ra  an t i cue rpos  N I -308 .5G2 ;  

( f )  V H-CDR1 :  pos ic iones  32 -38  de  SEQ  ID  NO:  44  

o  S EQ ID  NO:  48 ,  15 

 V H-CDR2 :  pos ic i ones  53 -68  de  SEQ ID  NO:  

44  o  SEQ  ID  NO :  48 ,  

 V H-CDR3 :  pos ic iones  101 -113  de  S EQ ID  

NO:  44  o  SEQ ID  NO:  48 ,  

V L -CDR1 :  pos ic i ones  25 -35  de  SEQ ID  NO :  46 20 

o  S EQ ID  NO:  50 ,  

V L -CDR2 :  pos ic i ones  51 -57  de  SEQ ID  NO :  46 

o  S EQ ID  NO:  50 ,  y  

V L -CDR3 :  pos ic i ones  90 -98  de  SEQ ID  NO :  46 

o  SEQ  ID  NO:  50 ,  pa ra  a n t i cue rpos  N I -25 
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308 .46E 9;  y  

(g )  V H-CDR1 :  pos ic iones  32 -36  de  SEQ  ID  NO:  72  

o  S EQ ID  NO:  76 ,  

 V H-CDR2 :  pos ic i ones  51 -67  de  SEQ ID  NO:  

72  o  SEQ  ID  NO :  76 ,  5 

 V H-CDR3 :  pos ic iones  100 -116  de  S EQ ID  

NO:  72  o  SEQ ID  NO:  76 ,  

V L -CDR1 :  pos ic i ones  25 -41  de  SEQ ID  NO :  74  

o  S EQ ID  NO:  78 ,  

V L -CDR2 :  pos ic i ones  57 -63  de  SEQ ID  NO :  74 10 

o  S EQ ID  NO:  78 ,  y  

V L -CDR3 :  pos i c iones  96 -104  de  SEQ  ID  NO :  74  

o  SEQ  ID  NO:  78 ,  pa ra  an t i cue rpos  N I -

308 .12A 3;  

(C )  una  DP R que  comprende  G R repe t ido ,  que  15 

c om prende  en  s u  c adena  pes ada  va r iab l e  (V H)y  

c adena  l i ge ra  v a r iab le (V L )  l as  reg iones  

de te rm i nan tes  c om p l em en ta r i as  (CDRs )  V H -

CDR1 ,  VH -CDR2,  VH -CDR3 and  VL -CDR1,  V L -

CDR2  and  V L -CDR3  se l ecc i onadas  de :  20 

(h )  V H-CDR1 :  pos ic iones  32 -36  de  SEQ  ID  NO:  52  

o  S EQ ID  NO:  56 ,  

 V H-CDR2 :  pos ic i ones  51 -67  de  SEQ I D  NO:  

52  o  SEQ  ID  NO :  56 ,  

 V H-CDR3 :  pos ic iones  100 -118  de  S EQ ID  25 
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NO:  52  o  SEQ ID  NO:  56 ,  

V L -CDR1 :  pos ic iones  25 -35  de  SEQ ID  NO:  54 ,  

V L -CDR2 :  pos ic i ones  51 -57  de  SEQ ID  NO:  54 ,  

y  

V L -CDR3 :  pos ic i ones  90 -98  de  SEQ ID  NO:  54 ,  5 

pa ra  an t i cue rpo  N I -308 .6B 11 ;  y  

( i )  V H-CDR1 :  pos ic iones  32 -36  de  SEQ  ID  NO:  58  

o  S EQ ID  NO:  62 ,  

 V H-CDR2 :  pos ic i ones  51 -67  de  SEQ ID  NO:  

58  o  SEQ  ID  NO :  62 ,  10 

 V H-CDR3 :  pos ic iones  100 -115  de  S EQ ID  

NO:  58  o  SEQ ID  NO:  62 ,  

V L -CDR1 :  pos ic iones  24 -36  de  SEQ ID  NO:  60 ,  

V L -CDR2 :  pos ic i ones  52 -58  de  SEQ ID  NO:  60 ,  

y  15 

V L -CDR3 :  pos ic i ones  91 -101  de  SEQ ID  NO :  

60 ,  pa ra  an t i cue rpo  N I -308 .46F8 ;  

(D )  una  DP R que  comprende  P R repe t ido ,  que  

c om prende  en  s u  c adena  v a r iab le  pesada  (VH)  

y  c adena  l i ge ra  v a r iab le (V L )  l a  c adena  de  20 

reg i ones  de te rm i nan te s  c om p lementa r i a  (CDRs )  

V H-CDR1 ,  V H-CDR2 ,  V H-CDR3  and  VL -CDR1,  

V L -CDR2  and  V L -CDR3 :  

( j )  V H-CDR1 :  pos i c iones  32 -36  de  SEQ ID  NO:  38 ,  

 V H-CDR2 :  pos ic i ones  51 -66  de  SEQ ID  NO:  25 
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38 ,  

 V H-CDR3 :  pos ic iones  99 -116  de  S EQ  ID  

NO:  38 ,  

V L -CDR1 :  pos ic i ones  25 -35  de  SEQ ID  NO :  40 

o  S EQ ID  NO:  42 ,  5 

V L -CDR2 :  pos ic i ones  51 -57  de  SEQ ID  NO:  40 ,  

o  S EQ ID  NO:  42  y  

V L -CDR3 :  pos ic i ones  90 -98  de  SEQ ID  NO:  40 ,  

o  SEQ  ID  NO:  42  pa ra  an t i cue rpos  N I -

308 .24E 11 ;   10 

(E )  una  DPR que  comprende  PA  repe t ido ,  que  

c om prende  una  cadena  pes ada  v a r i ab l e  (V H)  y  

una  cadena  l i ge ra  va r i ab l e (VL )  l a  c adena  de 

reg i ones  de te rm i nan tes  c om p lementa r i a  (CDRs )  

V H-CDR1 ,  V H -CDR2 ,  V H -CDR3 y  VL -CDR1,  VL -15 

CDR2  y  VL -CDR3:  

( k )  V H-CDR1 :  pos ic iones  32 -36  de  SEQ  ID  NO:  64  

o  S EQ ID  NO:  68 ,  

 V H-CDR2 :  pos ic i ones  51 -65  de  SEQ ID  NO:  

64  o  SEQ  ID  NO :  68 ,  20 

 V H-CDR3 :  pos ic iones  100 -116  de  S EQ ID  

NO:  64  o  SEQ ID  NO:  68 ,  

V L -CDR1 :  pos ic i ones  25 -35  de  SEQ ID  NO :  66 

o  S EQ ID  NO:  70 ,  

V L -CDR2 :  pos ic i ones  51 -57  de  SEQ ID  NO :  66 25 
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o  S EQ ID  NO:  70 ,  y  

V L -CDR3 :  pos ic i ones  90 -99  de  SEQ ID  NO :  66 

o  S EQ ID  NO:  7 0 ,  pa ra  an t i cue rpos  N I -308 .4M 1;  

(F )  una  DP R que  comprende  P R repe t ido ,  que  

c om prende  una  cadena  v a r iab le  pes ada  (V H)  y  5 

una  cadena  l i ge ra  va r i ab l e (VL )  l a  c adena  de 

reg i ones  de te rm i nan tes  c om p lementa r i a  (CDRs )  

V H-CDR1 ,  V H -CDR2 ,  V H -CDR3 y  VL -CDR1,  VL -

CDR2  y  VL -CDR3:  

( l )  V H-CDR1 :  pos ic iones  32 -36  de  SEQ  ID  NO:  80  10 

o  S EQ ID  NO:  84 ,  

 V H-CDR2 :  pos ic i ones  51 -67  de  SEQ ID  NO:  

80  o  SEQ  ID  NO :  84 ,  

 V H-CDR3 :  pos ic iones  100 -114  de  S EQ ID  

NO:  80  o  SEQ ID  NO:  84 ,  15 

V L -CDR1 :  pos ic i ones  25 -36  de  SEQ ID  NO :  82 

o  S EQ ID  NO:  86 ,  

V L -CDR2 :  pos ic i ones  52 -58  de  SEQ ID  NO :  82 

o  S EQ ID  NO:  86 ,  y  

V L -CDR3 :  pos ic i ones  91 -95  de  SEQ ID  NO :  82 20 

o  SEQ  ID  NO:  86 ,  pa ra  an t i cue rpos  N I -

308 .16C10 .  

 

2 .  E l  an t i c uerpo  de  c on fo rm idad  con  la  re i v ind i cac i ón  1 ,  

en  donde  e l  num ero  repe t i do  es  (XX ’ ) 1 5 .  25 
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 3 .   E l  an t i c ue rpo  de  c on fo rm idad  c on  la  re i v i nd i c ac i ón  1  

ó  2 ,  en  donde  la  DP R es tá  c on ten ida  en  o  es tá  con jugada  a  una 

p ro te ína  (DPR -p ro te ína ) ,  de  p re fe renc i a  en  la  cua l  l a  p ro te ína  

es  s e roa lbúmi na  de  bov i no  (BS A)  y  es tá  c on j ugada  a  l a  DP R .  5 

  

4 .  E l  an t i c ue rpo  de  c on fo rm idad  c on  c ua l qu i e ra  de  l as  

re i v ind i cac i ones  1  a  3 ,  en  donde  e l  an t i c ue rpo  es  c apaz  de  

un i rs e  a  un  pép t ido  de  DP R que  c ons is te  de  ( XX ' ) 1 5 ,  

opc i ona lm en te  en  e l  cua l  e l  an t i c ue rpo  no  s e  une  a  una  10 

m agn i tud  meno r  a l  pép t ido  c opu lado  c on  BS A .  

  

5 .  E l  an t i c ue rpo  de  c on fo rm idad  c on  c ua l qu i e ra  de  l as  

re i v ind i cac i ones  1  a  4 ,  e l  cua l  es  capaz  de  un i rse  a  l as  fo rmas  

ag regadas  de  la  DP R y  p ro te ína  de  DP R ,  res pec t i vamen te .  15 

  

6 .  E l  an t i c ue rpo  de  c on fo rm idad  c on  c ua l qu i e ra  de  l as  

re i v ind i cac i ones  1  a  5 ,  en  donde  la  DP R -p ro te ína  es  C9O RF72 -

DP R.  

  20 

7 .  E l  an t i c ue rpo  de  c on fo rm idad  c on  c ua l qu i e ra  de  l as  

re i v ind i cac i ones  1  a  6  en  donde  e l  an t i cue rpo  c om prende  en  su  

reg i ón  va r i ab l e  l a  sec uenc ia  de  ami no  ac i do  de  V H  y  V L  r eg i ón  

v a r iab le  se l ecc i onada  de :   
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(a )  re g ión  v a r iab le  V H :  SEQ  ID  NO :  2 ,  y  reg ión  v a r iab le  

V L :  SEQ  ID  NO :  4  o  SEQ  ID  NO:  6  pa ra  un  an t i c ue rpo  

N I -308 .18F7 ;  

(b )  reg ión  v a r iab l e  V H :  S EQ ID  NO :  8 ,  y  

reg i ón  va r i ab l e  V L :  S EQ ID  NO :  10  o  S EQ ID  NO :  12  5 

pa ra  un  an t i c ue rpo  N I -308 .15O 7;  

( c )  reg ión  v a r iab l e  V H :  SEQ ID  NO :  22  o  S EQ ID  NO:  26 ,  

y  

reg i ón  va r i ab l e  V L :  S EQ ID  NO :  24  o  S EQ ID  NO :  28  

pa ra  un  an t i c ue rpo  N I -308 .28G 1;   10 

(d )  reg ión  va r i ab le  V H :  S EQ ID  NO:  30  o  SEQ  ID  NO:  34 ,  

y  

reg i ón  va r i ab l e  V L :  S EQ ID  NO :  32  o  S EQ ID  NO :  36  

pa ra  un  an t i c ue rpo  N I -308 .45C2 ;   

(e )  reg ión  v a r iab l e  V H :  SEQ ID  NO :  14  o  SEQ  ID  NO:  18 ,  15 

y  

reg i ón  va r i ab l e  V L :  S EQ ID  NO :  16  o  S EQ ID  NO :  20  

pa ra  un  an t i c ue rpo  N I -308 .5G2 ;   

( f )  r eg i ón  v a r i ab le  V H :  SEQ  ID  NO:  44  o  SEQ  ID  NO:  48 ,  

y  20 

reg i ón  va r i ab l e  V L :  S EQ ID  NO :  46  o  S EQ ID  NO :  50  

pa ra  un  an t i c ue rpo  N I -308 .46E 9 ;   

(g )  reg ión  v a r iab l e  V H :  SEQ ID  NO :  72  o  SEQ  ID  NO:  76 ,  

y  

reg i ón  va r i ab l e  V L :  S EQ ID  NO :  74  o  S EQ ID  NO :  78  25 

pa ra  un  an t i c ue rpo  N I -308 .12A 3 ;  

(h )  reg ión  va r i ab le  V H :  S EQ ID  NO:  52  o  SEQ  ID  NO:  56 ,  

y  

reg i ón  va r i ab l e  V L :  S EQ  I D  NO :  54  pa ra  un  an t i cuerpo  

N I -308 .6B11 ;   30 

( i )  r eg i ón  va r i ab l e  V H :  S EQ ID  NO:  58  o  SEQ  ID  NO :  62 , y  

reg i ón  va r i ab l e  V L :  S EQ  ID  NO :  60  pa ra  un  an t i cuerpo  

N I -308 .46F8 ;   

( j )   r eg i ón  v a r iab le  V H :  S EQ ID  NO:  38 ,  y  

reg i ón  va r i ab l e  V L :  S EQ ID  NO :  40  o  S EQ ID  NO :  42  35 

pa ra  un  an t i c ue rpo  N I -308 .24E 11 ;   

( k )  reg i ón  va r i ab le  V H :  SEQ ID  NO :  64  o  SEQ  ID  NO:  68 ,  

y  
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reg i ón  va r i ab l e  V L :  S EQ ID  NO :  66  o  S EQ ID  NO :  70  

pa ra  un  an t i c ue rpo  N I -308 .4M 1;  y  

( l )  r eg i ón  v a r i ab le  V H :  SEQ  ID  NO:  80  o  SEQ  ID  NO:  84 ,  

y  

reg i ón  va r i ab l e  V L :  S EQ ID  NO :  82  o  S EQ ID  NO :  86  5 

pa ra  un  an t i c ue rpo  N I -308 .16C10 .  

 

 8 .  E l  an t i c ue rpo  de  c on fo rm idad  c on  c ua l qu i e ra  de  l as  

re i v ind i cac i ones  1  a  7  en  donde  la  s ecuenc i a  de  po l i pép t i do  de  

una  reg ión  V H  o  V L  adem ás  comprende  un  dom in i o  cons tan te  de 10 

hum ano ,  de  p re fe re nc i a  de l  t i po  IgG ,  de  m ane ra  más  p re fe r i da  

de  la  c las e  o  i so t i po  I gG1 .  

  

9 .  E l  an t i c ue rpo  de  la  re i v i nd i cac ión  1 (B ) ,  e l  cua l  

t am b i én  es  capaz  de  un i rse  a  una  repe t i c ión  de  po l i -GA ,  de  15 

p re fe renc i a  en  donde  e l  an t i c ue rpo  es  un  an t i c ue rpo  N I -

308 .5G2 .  

  

10 .   E l  an t i c ue rpo  de  l a  re i v i nd i c ac i ón  1  (C ) ,  e l  c ua l  

t am b i én  es  capaz  de  un i rse  a  una  repe t i c ión  de  po l i -GA ,  de  20 

p re fe renc i a  en  e l  c ua l  e l  an t i c uerpo  e s  N I -308 .6B11 .  

  

11 .  E l  an t i c uerpo  de  l a  re i v ind i cac i ón  1 (C )  o  9 ,  e l  cua l  

t am b i én  es  capaz  de  un i rs e  a  una  rep e t i c ión  de  po l i -P R ,  de  

p re fe renc i a  en  e l  cua l  e l  an t i cue rpo  es  e l  an t i c ue rpo  N I -25 

308 .6B11 .  
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12 .  E l  an t i c ue rpo  de  la  re i v i nd i cac ión  1 (E ) ,  e l  cua l  

t am b i én  es  capaz  de  un i rse  a  una  repe t i c ión  de  po l i -GA ,  de  

p re fe renc i a  en  e l  cua l  e l  an t i cue rpo  es  e l  an t i c ue rp o  N I -

308 .4M 1.  

  5 

13 .  E l  an t i c ue rpo  de  la  re i v ind i c ac ión  1 (F ) ,  e l  cua l  

t am b i én  es  capaz  de  un i rse  a  una  repe t i c ión  de  po l i -GA ,  de  

p re fe renc i a  en  e l  cua l  e l  an t i cue rpo  es  e l  an t i c ue rpo  N I -

308 .16C10.  

  10 

14 .  E l  an t i c ue rpo  de  c on fo rm idad  c on  c ua l qu i e ra  de  l as  

re i v ind i cac i ones  1  a  13 ,  e l  cua l  s e lec t i vamente  o  de  mane ra 

p re fe renc i a l  s e  une  a l  pép t i do  de  DP R no  c opu lado .  

  

15 .   E l  an t i c ue rpo  de  c on fo rm idad  c on  c ua l qu i e ra  de  l as  15 

re i v ind i cac i ones  1  a  1 4 ,  e l  cua l  se  une  a  l a  DP R so l am en te  s i  e l  

núm ero  de  repe t i c i ones  n  es  ≥  6 ,  de  p re fe renc ia  ≥  10 ,  de  m ane ra  

m ás  p re fe r i da  ≥  15 .  

  

16 .   E l  an t i c ue rpo  de  c on fo rm idad  c on  c ua l qu i e ra  de  l as  20 

re i v ind i cac i ones  1  a  15  e l  c ua l  es  capaz  de  un i rs e  a  DP R no  

c opu lada  y  copu l ada  c on  BSA c on  a f i n idad  s us tanc ia lm en te  i gua l  

o  den t ro  de l  m is mo  o rden  de  magn i tud ,  de  p re fe renc i a  en  e l  cua l  

e l  va lo r  de  CE 5 0  (m i tad  de  la  c onc en t rac i ón  e fec t i va  m áx im a )  

pa ra  un i rse  a  l a  DP R no  c opu lada  y  l a  DP R c opu lada  a  B SA 25 
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d i f i e re  en  no  m ás  de  un  f ac to r  de  ≤20 ,  de  p re fe renc i a  ≤  15 ,  de  

m ane ra  más  p re fe r ida  ≤  10 ,  de  m ane ra  inc lus o  más  p re fe r i da  ≤  

5 ,  y  más  p re fe r ido  aún  no  m ás  de  aprox i madamente  ≤  2  ó  3  

s egún  se  de te rm ina  med i an te  EL IS A i nd i rec ta ,  en  e l  c ua l  e l  

núm ero  de  repe t i c i ón  n  es  1 5 .  5 

  

17 .   E l  an t i c ue rpo  an t i -DP R de  c on fo rm idad  c on  cua lqu i e ra  

de  l as  re i v i nd i c ac iones  1  a  16  e l  cua l  es  c apaz  de  un i rs e  a  dos  o  

m ás  DPR d i fe ren tes  c on  a f i n i dad  sus tanc i a lm en te  i gua l  o  den t ro  

de l  m ism o o rden  de  magn i tud ,  de  p re fe renc i a  en  e l  cua l  e l  v a lo r  10 

de  CE 5 0  para  un ión  a  c ua l qu i e ra  de  l as  DPR  es  ≤  200  nM ,  de 

p re fe renc i a  ≤  150  nM ,  de  mane ra  m ás  p re fe r ida  ≤  100  nM ,  de  

m ane ra  inc l uso  más  p re fe r ida  ≤  50  nM y  más  p re fe r i do  aún  ≤  25  

nM  pa ra  un i rs e  a  DP Rn  o  p ro te ína  de  DPRn  según  se  de te rm ina 

m ed ian te  EL ISA  ind i rec ta ,  en  e l  c ua l  e l  núm ero  de  repe t i c i ón  n  15 

es  15 .  

  

18 .  E l  an t i c ue rpo  de  c o n fo rm idad  c on  c ua l qu i e ra  de  l as  

re i v ind i cac i ones  1  a  17 ,  e l  c ua l  t i ene  una  a f i n i dad  de  un ión  a  

una  DP R n  o  p ro te ína  de  DPR n  co r res pond ien te  a  un  va lo r  de  20 

CE 5 0  (m i tad  de  la  c onc en t rac ión  e fec t i v a  m áx i ma)  de  ≤  25  nM ,  

de  p re fe renc ia  ≤  2  nM ,  de  m an e ra  m ás  p re fe r ida  ≤  1  nM y  m ás  

p re fe r ido  aún  ≤  0 .5  nM según  se  de te rm ina  m ed i an te  EL IS A 

i nd i rec ta ,  en  e l  c ua l  e l  número  de  repe t i c ión  n  es  15 .  

  25 
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19 .  E l  an t i c ue rpo  de  c on fo rm idad  c on  c ua l qu i e ra  de  l as  

re i v ind i cac i ones  1  a  18  e l  cua l  es  un  an t i c ue rpo  qu im é r i co  de  

m úr ido -hum ano o  un  an t i c ue rpo  m ur i n i zado .  

  

20 .  E l  an t i c ue rpo  de  c on fo rm idad  c on  c ua l qu i e ra  de  l as  5 

re i v ind i cac i ones  1  a  19 ,  e l  c ua l  se  s e lecc i ona  a  pa r t i r  de l  g rupo 

que  cons is te  de  un  f ragm en to  Fv  de  c adena  ind i v idua l  ( sc Fv ) ,  un  

f ragmento  F (ab ’ ) ,  un  f ragm en to  F (ab) ,  y  un  f ragmento  F (ab ' ) 2 .  

  

21 .  Un  po l i nuc leó t i do  que  c od i f i ca  l a  un i ón  o  l a  reg i ón 10 

v a r iab le  de  una  c adena  de  inm unog l obu l i na  de l  an t i cue rpo  de  

c on fo rm idad  c on  c ua l qu i e ra  de  las  re i v ind i c ac iones  1  a  20 ,  en  

donde  e l  po l i nuc leó t i do  es  un  ADNc  s e lecc i onado  de :  

(a )  reg i ón  va r i ab l e  V H :  S EQ ID  NO:  1 ,   

r eg i ón  va r i ab l e  V L :  S EQ ID  NO :  3  o  SEQ  ID  NO :  5  15 

pa ra  un  an t i c ue rpo  N I -308 .18F7 ;  

(b )  reg i ón  va r i ab l e  V H :  S EQ ID  NO:  7 ,   

r eg i ón  va r i ab l e  V L :  SE Q ID  NO :  9  o  S EQ ID  NO :  11  

pa ra  un  an t i c ue rpo  N I -308 .15O 7;  

( c )  reg i ón  va r i ab l e  V H :  S EQ ID  NO:  21  o  SEQ  ID  NO :  25 ,   20 

reg i ón  va r i ab l e  V L :  S EQ ID  NO :  23  o  S EQ ID  NO :  27  

pa ra  un  an t i c ue rpo  N I -308 .28G 1;   

(d )  reg i ón  va r i ab l e  V H :  S EQ ID  NO:  29  o  SEQ  ID  NO :  33 ,   

r eg i ón  va r i ab l e  V L :  S EQ ID  NO :  31  o  S EQ ID  NO :  35  

pa ra  u n  an t i c ue rpo  N I -308 .45C2 ;   25 

(e )  reg i ón  va r i ab l e  V H :  S EQ ID  NO:  13  o  SEQ  ID  NO :  17 ,   

r eg i ón  va r i ab l e  V L :  S EQ ID  NO :  15  o  S EQ ID  NO :  19  

pa ra  un  an t i c ue rpo  N I -308 .5G2 ;   

( f )  r eg i ón  va r i ab l e  V H :  S EQ ID  NO:  43  o  SEQ  ID  NO :  47 ,   

r eg i ón  va r i ab l e  V L :  S EQ ID  NO :  45  o  S EQ ID  NO :  49  30 

pa ra  un  an t i c ue rpo  N I -308 .46E 9 ;   
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(g )  reg i ón  va r i ab l e  V H :  S EQ ID  NO:  71  o  SEQ  ID  NO :  75 ,   

r eg i ón  va r i ab l e  V L :  S EQ ID  NO :  73  o  S EQ ID  NO :  77  

pa ra  un  an t i c ue rpo  N I -308 .12A 3 ;  

(h )  reg i ón  va r i ab l e  V H :  S EQ ID  NO:  51  o r  SEQ  ID  NO:  55 ,   

r eg i ón  va r i ab l e  V L :  S EQ  ID  NO :  53  pa ra  un  an t i cuerpo  5 

N I -308 .6B11 ;   

( i )  r eg i ón  va r i ab l e  V H :  S EQ ID  NO:  57  o  SEQ  ID  NO :  61 ,   

r eg i ón  va r i ab l e  V L :  S EQ  ID  NO :  59  pa ra  un  an t i cuerpo  

N I -308 .46F8 ;   

( j )  r eg i ón  va r i ab l e  V H :  S EQ ID  NO:  37 ,   10 

reg i ón  va r i ab l e  V L :  S EQ ID  NO :  39  o  S EQ ID  NO :  41  

pa ra  un  an t i c ue rpo  N I -308 .24E 11 ;   

( k )  reg i ón  va r i ab l e  V H :  S EQ ID  NO:  63  o  SEQ  ID  NO :  67 ,   

r eg i ón  va r i ab l e  V L :  S EQ ID  NO :  65  o  S EQ ID  NO :  69  

pa ra  un  an t i c ue rpo  N I -308 .4M 1;  y  15 

( l )  r eg i ón  va r i ab l e  V H :  S EQ ID  NO:  79  o  SEQ  ID  NO :  83 ,   

 r eg i ón  v a r i ab l e  V L :  S EQ ID  NO :  81  o  S EQ ID  NO :  85  

pa ra  un  an t i c ue rpo  N I -308 .16C10 .  

 

 22 .  Un  v ec to r  que  c om prende  e l  po l i nuc leó t i do  de  20 

c on fo rm idad  c on  l a  re i v ind i c ac ión  21 ,  opc i ona lm en te  en 

c om b inac ión  c on  un  po l i nuc l eó t ido  de  con fo rm i dad  c on  la  

re i v ind i cac i ón  21  que  cod i f i ca  pa ra  l a  reg ión  v a r i ab le  de  l a  o t ra  

c adena  de  inmunog lobu l i na  de  d i c ha  mo léc u la  de  un i ón .  

  25 

23 .  Una  cé l u l a  hospede ra  que  c om prende  un  po l i nuc leó t ido  de  

c on fo rm idad  c on  la  re i v i nd i cac i ón  21  o  un  v ec to r  de  con fo rm i dad  

c on  la  re i v i nd i c ac i ón  2 2 ,  en  do nde  la   c é lu l a  hués ped  es  

s e lecc i onada  de l  g rupo  de  CHO  ( O va r i o  de  Hámst e r  Ch ino ) ,  DG44 

y  DUX B11 ( L íneas  de l  ova r i o  de  Hám ste r  Ch ino ,  DHFR m inus ) ,  30 

HELA ( c a rc i noma c e r v ic a l  de  humano ) ,  CVI  ( l ínea  de  r iñón  de  
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m ic o ) ,  COS ( un  de r i vado  de  CVI  c on  an t íg eno  SV40  T ) ,  VERY,  BHK 

( r iñón  de  bebe  de  un  Hámste r ) ,  MDCK,  W I38 ,  R1610  ( f i b r ob las t os  

de  hámst e r  Ch ino )  BALBC/ 3T3  ( f i b r ob las t os  de  m ic o ) ,  HAK ( l ínea  

de  r i ñón  de  hámste r ) ,  SP2 /O  ( m ie loma de  ra tón ) ,  P3x63 - Ag3 .653  

(m ie loma de  ra t ón ) ,  BFA-1c1BPT  ( c é lu l as  endo t e l i a les  d e  bov ino ) ,  5 

RAJ I  ( l i n f oc i t os  humanos ) ,  293  ( r iñón  humano )  and  NSO .  

  

 24 .  Un  m étodo  pa ra  p repa ra r  un  an t i cuerpo  an t i -DP R o  un  

de r i v ado  b io tec no lóg ico  o  c adena (s )  de  inm unog lobu l i na  de l  

m ism o ,  d i c ho  m étodo  c om prende  10 

 (a )  cu l t i v a r  l a  c é lu la  de  c on fo rm idad  c on  la  re i v ind i cac ión 

23 ;  y  

 ( b )  a i s l a r  e l  an t i cue rpo  o  cadena (s )  de  i n m unog l obu l i na  de l  

m ism o  a  pa r t i r  de l  cu l t i vo .  

  15 

 25 .  E l  an t i c ue rpo  de  c on fo rm idad  c on  c ua l qu i e ra  de  l as  

re i v ind i cac i ones  1  a  20 ,  e l  c ua l  es tá  ma rc ado  de  m ane ra  

de tec tab le .  

  

26 .   E l  an t i c ue rpo  de  c on fo rm idad  c on  l a  re i v i nd i cac i ón  20 

25 ,  en  donde  la  m a rca  de te c tab l e  s e  s e lecc i ona  a  pa r t i r  de l  

g rupo  que  cons is te  de  una  enz i ma ,  un  rad io i só topo ,  un  

f l uo ró fo ro ,  y  un  me ta l  pes ado .  

  

27 .  E l  an t i c ue rpo  de  c on fo rm idad  c on  c ua l qu i e ra  de  l as  25 



17  

re i v ind i cac i ones  1  a  20 ,  e l  cua l  es tá  un ido  a  un  f á rm ac o .  

  

28 .  Una  c om pos ic ión  que  com prende  e l  an t i c ue rpo  de  

c on fo rm idad  con  c ua l qu i e ra  de  las  re i v ind i cac i ones  1  a  20  ó  25  

a  27 ,  e l  po l i nuc leó t i do  de  con fo rm idad  con  l a  re i v ind i c ac ión  21 ,  5 

e l  v ec to r  de  con fo rm i dad  con  l a  re i v i nd i c ac ión  22  o  l a  cé l u la  de 

c on fo rm idad  con  la  re i v ind i cac ión  23 .  

  

29 .  La  c om pos ic i ón  de  con fo rm i dad  con  la  re i v ind i c ac ión  

28 ,  l a  c ua l  es  una  c om pos ic ión  f a rmac éu t i c a  y  comprende  10 

t am b i én  un  v eh ícu l o  fa rm ac éu t i camen te  acep tab l e .  

 

 30 .  La  c om pos ic i ón  de  con fo rm i dad  con  la  re i v ind i c ac ión  

29 ,  l a  c ua l  es  una  vac una .  

  15 

31 .  Un  mé todo  pa ra  p r epa ra r  l a  c om pos ic i ón  f a rmacéu t i c a  

de  cua l qu i e ra  de  las  re i v ind i c ac iones  28  a  30 ,  en  donde  e l  

m é todo  comprende :  

 ( a )  cu l t i v a r  l a  c é lu la  de  c on fo rm idad  c on  la  re i v ind i cac ión 

23 ;  20 

 (b )  pu r i f i c a r  e l  an t i cue rpo ,  de r i v ado  b i o tec no l óg ico  o  

c adena (s )  de  i nmunog l obu l i na  de l  m ism o  a  pa r t i r  de l  cu l t i vo  

has ta  g rado  fa rm ac éu t i co ;  y  

 ( c )  mezc l a r  ín t i mam ente  e l  an t i c ue rpo  o  de r i v ado  

b io tec no l óg i co  de l  m is mo  c on  un  v eh ícu l o  f a rmacéu t i c am en te  25 
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acep tab l e .  

  

32 .  La  compos ic i ón  fa rmac éu t i c a  de  con fo rm i dad  con  la  

re i v ind i cac i ón  28  ó  29  que  c omprende  t am b i én  un  agen te  

ad ic i ona l  ú t i l  pa ra  t ra ta r  en fe rmedades  o  s ín tomas  asoc i adas  5 

c on  p ro te ínas  de  DP R ag regadas ,  po r  e j em p l o  C9O RF72 -DP R.  

  

33 .  La  c om pos ic i ón  de  con fo rm i dad  con  la  re i v ind i c ac ión  

32 ,  l a  c ua l  es  una  compos ic ión  de  d i agnós t i co .  

  10 

34 .  La  compos ic i ón  de  d iagnós t i c o  de  c on fo rm idad  con  la  

re i v ind i cac i ón  33  la  cua l  comprende  reac t i v os  

c onv enc i ona lm en te  u t i l i zados  en  m étodos  de  d iagnós t i c o  

i nm uno-basados  o  basa dos  en  ác i do  nuc le i c o .  

  15 

 35 .  Un  mé todo  pa ra  d iagnos t i c a r  t r as to rnos  asoc i ados  

c on  p ro te ína  de  DP R ,  que  comprende  l os  pasos  de  de te rm ina r  la  

p res enc i a  de  un  an t i cue rpo  de  con fo rm idad  con  cua lqu ie ra  de  

l as  re i v ind i cac i ones  1  a  20  ó  25  a  27  en  una  mues t ra  b i o l óg ic a  

de  d i c ho  ind i v i duo .  20 

  


