REIVINDICACIONES

1. Un anticuerpo o un fragmento de union al antigeno de este, que
comprende una VH que comprende cuatro regiones marco de VH (VH FR1-4) y
tres regiones determinantes de complementariedad de VH (VH CDR1-3) en el
siguiente orden de extremo N a extremo C: VH FR1-VH CDR1-VH FR2-VH
CDR2-VH FR3-VH CDR3-VH FR4, donde VH FR1, VH FR2, VH FR3 y VH FR4

comprenden la secuencia de aminoacidos de
Xn1QXp3QLVQSGAEVKKX5GXpeSVKVSCKAS (SEQ ID NO: 5),
WVRQAPGXy12XH13LEWMG (SEQ ID NO: 6),

YAQKXH16QXH17RV T X118 TXH19DXH21SXp22S TAY MELXH25SLRXH31XH27D TAX 28
YYC (SEQID NO: 7),y

WGX20GTXu30VTVSS (SEQ ID NO: 4) respectivamente,

donde X4 €s M o0 ningun aminoacido, Xyzes Vo M, XysesPo T, Xys €s A, S, 0
T, XHi2es Qo K, Xy13es G, R, 0A, XyieesFolL, Xy17es G, D,0E, Xqyiges Mo
I, Xviges R, T,E0A, Xy21esT,R,M,E, 0K, Xy22es |, AT, oM, Xy2s es SO0 R,
Xn31 €SSO0 A, Xy27esDOE, y XyzsesVo M, Xyees Qo R,y XuyspesL, Mo T,
y

donde se cumple al menos una de las siguientes: Xyq2 €s K, Xu13 €s G, Xy31 €S

A, \ X|.|30 es L.

2. El anticuerpo o fragmento de union al antigeno de la reivindicacion 1,
donde se cumple al menos una de las siguientes: Xuys es V, Xys es P, Xye €5 A,
Xu1e €S L, Xu17 €s G, X1z €S M, Xp1g €S T, Xuz1 €S T, Xuzz €S T, Xuzs €S R, Xpzz

es D, Yy Xst esV.

3. Un anticuerpo o un fragmento de union al antigeno de este, que
comprende una region variable de cadena pesada (VH) que comprende cuatro
regiones marco de VH (VH FR1-4) y tres regiones determinantes de
complementariedad de VH (VH CDR1-3) en el siguiente orden de extremo N a
extremo C: VH FR1-VH CDR1-VH FR2-VH CDR2-VH FR3-VH CDR3-VH FR4,
donde VH FR1, VH FR2, VH FR3 y VH FR4 comprenden la secuencia de
aminoacidos de Xy1Xu2Xu3QLVQSGXpiEVKKX5GXpeXh7VKXHsSCKX S (SEQ
ID NO: 1); WVXu10QAXH11GXH12XH13LEWXH14sG  (SEQ ID  NO:  2);



YAXH15KXH16QxH17RVTXH1BTXH19XH20XH21 SXH22XH23TXH24YMEI—XH25XH26|—RAXH
27DTAX28YYC (SEQ ID NO: 3); y

WGXh20GTXH30VTVSS (SEQ ID NO: 4), respectivamente,

donde Xyq €s M 0 ningun aminoacido, Xy es Qo E, XysesVo M, Xyses Ao P,
XusesPo T, Xuges A, S,0T,Xy7esSoT, XpysesVol, Xuges AoV, Xy €S
RoQ, Xhy11esP,R,0T, Xq12es Qo K, Xyi3es G, R, 0 A, Xygisaes Mo |, Xy15 €S
QoE, XyisesFol, Xyi7esG,D,0E, XyigesMo |, Xyioes R, T, E 0 A, Xuz0
esDON, Xu21esT,R,M,E, 0K, Xp22es|,AT,oM, Xy23es So D, Xpses A0
V, Xuz25 €S SO R, X6 €s S0 R, Xyy27es DO E, Xpyzses VO M, Xpoes QO R, y
XuzoesL, Mo T.

4. El anticuerpo o fragmento de unién al antigeno de la reivindicacion 3,
donde se cumple al menos una de las siguientes: Xy3 es V, Xys es P, Xye €s A,
Xn12 €s K, Xn13 €8 G, Xuie €S L, Xu17 €s G, Xn1g €s M, Xpqg €S T, Xpa1 €S T, X2

esT, X|-|25 es R, X|-|27 es D, X|-|23 esV, Yy X|-|3o esL.

5. El anticuerpo o fragmento de unién al antigeno de cualquiera de las
reivindicaciones 1-4, que comprende ademas una region variable de cadena
ligera (VL) que comprende cuatro regiones marco de VL (VL FR1-4) y tres
regiones determinantes de complementariedad de VL (VL CDR1-3) en el
siguiente orden de extremo N a extremo C: VL FR1-VL CDR1-VL FR2-VL CDR2-
VL FR3-VL CDRS3-VL FR4, donde VL FR1, VL FR2, VL FR3 y VL FR4
comprenden la secuencia de aminoacidos de
NIQMTQSPSX 1 X 2SASVGDRVTITC (SEQ ID NO: 8);

WX 3QQKPGKX 4PKHLIY (SEQ ID NO: 9);
GVPSRFSGSGSGTEFTLTISSLQPEDFATYYC (SEQ ID NO: 10); y
FGGGTKVEIK (SEQ ID NO: 11), respectivamente,

donde X1 esAo S, Xi2esMolL,XsesFoY,yXsesVoA

6. El anticuerpo o fragmento de union al antigeno de la reivindicacién 5,
donde se cumple al menos una de las siguientes: X1 es S, X2 es L, XizesY,y
X|_4 es A.



7. Un anticuerpo o un fragmento de union al antigeno de este, que
comprende una VL que comprende cuatro regiones marco de VL (VL FR1-4) y
tres regiones determinantes de complementariedad de VL (VL CDR1-3) en el
siguiente orden de extremo N a extremo C: VL FR1-VL CDR1-VL FR2-VL CDR2-
VL FR3-VL CDRS3-VL FR4, donde VL FR1, VL FR2, VL FR3 y VL FR4
comprenden la secuencia de aminoacidos de
NIQMTQSPSX 41X 2SASVGDRVTITC (SEQ ID NO: 8);

WX 3QQKPGKX 4PKHLIY (SEQ ID NO: 9);
GVPSRFSGSGSGTEFTLTISSLQPEDFATYYC(SEQ ID NO: 10); y
FGGGTKVEIK (SEQ ID NO: 11), respectivamente,

donde X;1es Ao S, Xi2esMolL, X sesFoY,yXgsesVoA,ysecumple al

menos una de las siguientes X 1 es S, Xi2es L, Xizes Y,y X4 esA.

8. El anticuerpo o fragmento de unién al antigeno de cualquiera de las
reivindicaciones 1-7, que se une especificamente a CD47 y comprende una VH
que comprende cuatro regiones marco de VH (VH FR1-4) y tres regiones
determinantes de complementariedad de VH (VH CDR1-3) en el siguiente orden
de extremo N a extremo C: VH FR1-VH CDR1-VH FR2-VH CDR2-VH FR3-VH
CDR3-VH FR4, donde se cumple al menos una de las siguientes: (1) VH CDR1
comprende la secuencia de aminoacidos de GFNIKDYYLH (SEQ ID NO: 59); (2)
VH CDR2 comprende la secuencia de aminoacidos de WIDPDQGDTE (SEQ ID
NO: 60); y (3) VH CDR3 comprende la secuencia de aminoacidos de
NAAYGSSSYPMDY(SEQ ID NO: 61).

9. El anticuerpo o fragmento de unién al antigeno de cualquiera de las
reivindicaciones 1-8, que se une especificamente a CD47 y comprende una VL
que comprende cuatro regiones marco de VL (VL FR1-4) y tres regiones
determinantes de complementariedad de VL (VL CDR1-3) en el siguiente orden
de extremo N a extremo C: VL FR1-VL CDR1-VL FR2-VL CDR2-VL FR3-VL
CDR3-VL FR4, donde: (A) se cumple al menos una de las siguientes: (1) VL
CDR1 comprende la secuencia de aminoacidos de X¢1ASQDIHRYLS (SEQ ID
NO: 62), donde Xcq es K 0 R; (2) VL CDR2 comprende la secuencia de
aminoacidos de RANRLVS (SEQ ID NO: 63); y (3) VL CDR3 comprende la
secuencia de aminoacidos de LQYDEFPYT (SEQ ID NO: 64); o (B) se cumple al



menos una de las siguientes: (1) VL CDR1 comprende la secuencia de
aminodacidos de X¢1ASQDIHRYLS (SEQ ID NO: 62), donde X¢c1es Ko R; (2) VL
CDR2 comprende la secuencia de aminoacidos de RXc2Xc3RFVD (SEQ ID NO:
65), donde X¢2 es cualquier aminoacido con una cadena lateral polar o cargada,
yXcsesV, |, E,0S;y (3) VL CDR3 comprende la secuencia de aminoacidos de
LQYDEFPYT (SEQ ID NO: 64).

10. El anticuerpo o fragmento de unioén al antigeno de la reivindicacion 9,
donde Xcoes Y, E, o H.

11.  Un anticuerpo o un fragmento de unién al antigeno de este, que se une
especificamente a CD47 que comprende una VL que comprende cuatro regiones
marco de VL (VL FR1-4) y tres regiones determinantes de complementariedad
de VL (VL CDR1-3) en el siguiente orden de extremo N a extremo C: VL FR1-VL
CDR1-VL FR2-VL CDR2-VL FR3-VL CDR3-VL FR4, donde VL CDR2
comprende la secuencia de aminoacidos de RXc2Xc3RFVD (SEQ ID NO: 65),
donde Xc2 es cualquier aminoacido con una cadena lateral polar o cargada, y
XczesV, |, E,08S.

12. El anticuerpo o fragmento de unién al antigeno de la reivindicacion 11,
donde Xc2es Y, E, o H.

13.  El anticuerpo o fragmento de unién al antigeno de cualquiera de las
reivindicaciones 1-12, que comprende una region constante de cadena pesada

gue es una region constante humana.

14. El anticuerpo o fragmento de unién al antigeno de cualquiera de las
reivindicaciones 1-13, que comprende una regidn constante de cadena ligera
que se selecciona del grupo que consiste en una region constante kappa humana

y una region constante lambda humana.

15. El anticuerpo o fragmento de unién al antigeno de cualquiera de las
reivindicaciones 1-14, donde el anticuerpo es un anticuerpo monoclonal o

fragmento de unién al antigeno de este.



16.  El anticuerpo o fragmento de union al antigeno de cualquiera de las

reivindicaciones 1-15, que esta conjugado con un agente.

17. Una composicion farmacéutica que comprende wuna cantidad
terapéuticamente eficaz del anticuerpo o fragmento de unién al antigeno de
cualquiera de las reivindicaciones 1-16 y un portador farmacéuticamente

aceptable.

18. Un polinucledtido que comprende una secuencia de nucledtidos que
codifica el anticuerpo o fragmento de unién al antigeno cualquiera de las

reivindicaciones 1-16.

19.  Un vector que comprende el polinucleétido de la reivindicacion 18.

20. Un método para tratar el cancer en un sujeto que lo necesita, el método
comprende administrarle al sujeto el anticuerpo o fragmento de union al antigeno
de cualquiera de las reivindicaciones 1-16 o la composicién farmacéutica de la

reivindicacion 17.

21. Una célula aislada que comprende el polinucleétido de la reivindicacion
18.

22. Un método para elaborar un anticuerpo o fragmento de unién al antigeno
de este, que comprende (a) cultivar una célula aislada que comprende el
polinucledtido de la reivindicacién 18; y (b) aislar el anticuerpo o fragmento de

union al antigeno de este.
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