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CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO

(Primer Examen de Fondo)

1. Un péptido 1, que comprende la secuencia de aminoacidos

HX2QGTXTSDX10SX12Y LX15X16RX1sAQDFVQWLX2;DT (SEQ ID NO: 20)

en la que X; es D-serina, L-alanina, o acido 1-aminociclobutanocarboxilico;

X es L-fenilalanina, para-fluorofenilalanina o treo- 3 -fenilserina;

X1 €s L-lisina o para-aminometilfenilalanina;

X1z es L-lisina o L-leucing;

Xis es &cido L-glutamico, L-leucina o &cido L-aspértico

X6 €s L-alanina o L-valina;

Xig es L-alanina o L-arginina;

Xa7 es L-leucina, metionina-sulfona o L-norleucina;

el aminodcido en la posicion 10 esta conjugado con un grupo palmitoilo por un
espaciador de dipéptido de &cido gamma-glutamico acido gamma-glutdmico (yEyE); y

en donde el péptido esta sustituido o no sustituido con un grupo protector, en donde
el grupo protector estd unido al grupo carboxi C-terminal del péptido; con la condicion de
que el péptido no tenga la secuencia de aminoécidos de SEQ ID NO: 21, o una sal

farmacéuticamente aceptable del mismo.

2. El péptido de la Reivindicacion 1, en el que el péptido tiene la secuencia de
aminoacidos de SEQ ID NO: 7, 8, 10, 13 o0 17, o una sal farmacéuticamente aceptable del

mismo.

3. El péptido de la Reivindicacion 1, o una sal farmacéuticamente aceptable del
mismo, en el que el péptido es un coagonista del receptor de glucagon y del receptor de
GLP-1 y tiene una proporcion de CEsg en el receptor de glucagdn con respecto a la CEsp en
el receptor de GLP-1 de 0,88 a 1,25, de 0,90 a 1,25, de 0,90 a 1,10, de 0,90 a 1,00, o de
1,0+0,12.

4. Un péptido de acuerdo con la Reivindicacion 1, que comprende la secuencia de
aminoacidos del glucagon humano natural que tiene la secuencia de aminoacidos mostrada
en SEQ ID NO: 1 pero en la que la L-serina en la posicion 2 se reemplaza por una D-serina;
la tirosina en la posicion 10 se reemplaza por (i) L-lisina conjugada con un grupo
palmitoilo por un espaciador de dipeptido de acido gamma-glutamico-acido gamma-
glutdmico o (ii), para-aminometilfenilalanina conjugada con un grupo palmitoilo por un
espaciador de dipéptido de acido gamma-glutamicoacido gamma-glutamico (yEyE); y hasta
seis sustituciones de aminodcidos adicionales; en el que el péptido es un coagonista del

receptor de glucagon y del receptor de GLP-1 y tiene una proporcion de CEsg en el receptor
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de glucagén con respecto a la CEs en el receptor de GLP-1 de 0,88 a 1,25, de 0,90 a 1,25,
de 0,90 a 1,10, de 0,90 a 1,00, o de 1,0+0,12, y en la que el péptido esta sustituido o no
sustituido con un grupo protector, en donde el grupo protector esta unido al grupo carboxi
C-terminal del péptido, y

en donde la serina en la posicion 16 se reemplaza por L-alanina, o una sal

farmacéuticamente aceptable del mismo.

5. El péptido de la Reivindicacion 4, en el que la arginina en la posicion 18 se

reemplaza por L-alanina, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

6. El péptido de la Reivindicacion 4, en el que la metionina en la posicion 27 se

reemplaza por L-leucina, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

7. El péptido de la Reivindicacion 4, o una sal farmacéuticamente aceptable del

mismo, en el que la asparagina en la posicion 28 se reemplaza por acido L-aspartico.

8. El peptido de la Reivindicacion 4, o una sal farmacéuticamente aceptable del
mismo, en el que la serina en la posicion 16 se reemplaza por L-alanina, la arginina en la
posicién 18 se reemplaza por L-alanina, la metionina en la posicidn 27 se reemplaza por L-

leucina y la asparagina en la posicion 28 se reemplaza por &cido L-aspartico.

9. Una composicién que comprende un péptido de cualquiera de las reivindicaciones
anteriores, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo y wun vehiculo

farmacéuticamente aceptable.

10.  Una composicién que comprende un péptido de la Reivindicacion 1 a 9 o una sal
farmacéuticamente aceptable del mismo; una insulina o analogo de insulina; y un vehiculo

farmacéuticamente aceptable.

11.  El péptido de la Reivindicacion 1, en el que el péeptido tiene la secuencia de
aminoacidos de SEQ ID NO:7, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

12.  El péptido de la Reivindicacién 1, en el que el péptido tiene la secuencia de

aminoéacidos de SEQ ID NO:8, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

13.  El péptido de la Reivindicacion 1, en el que el péptido tiene la secuencia de
aminoacidos de SEQ ID NO:10, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

14.  El péptido de la Reivindicacién 1, en el que el péptido tiene la secuencia de

aminoacidos de SEQ ID NO:13, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.
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15.  El péptido de la Reivindicacién 1, en el que el péptido tiene la secuencia de

aminoacidos de SEQ ID NO:17, o una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

16. El péptido de las Reivindicaciones 1, 2, 4, 9, 10 y 11 en el que la sal

farmacéuticamente aceptable es la sal de sodio.
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