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REIVINDICACIONES

Un anticuerpo humanizado biespecifico que comprende:

i) un primer sitio de union especifico para el receptor de transferrina humano
gue comprende en el dominio variable de cadena pesada las CDR de SEQ
ID NO: 66, 68 y 72, y en el dominio variable de cadena ligera las CDR de
SEQ ID NO: 75, 76 y 78;

i) un segundo sitio de union para Abeta humano que comprende un dominio
variable de cadena pesada de SEQ ID NO: 81 y un dominio variable de
cadena ligera de SEQ ID NO: 82.

El anticuerpo humanizado de acuerdo con la reivindicacion 1, en donde el
primer sitio de union comprende un dominio variable de cadena pesada de
SEQ ID NO: 24 y un dominio variable de cadena ligera de SEQ ID NO: 37.

El anticuerpo humanizado de acuerdo con wuna cualquiera de las

reivindicaciones 1 a 2, en donde el anticuerpo humanizado es

a) un anticuerpo de longitud completa de la subclase IgG1 humana, o

b) un anticuerpo de longitud completa de la subclase IgG4 humana, o

c) un anticuerpo de longitud completa de la subclase IgG1 humana con las
mutaciones L234A, L235A y P329G,

d) un anticuerpo de longitud completa de la subclase IgG4 humana con las
mutaciones S228P, L235E y opcionalmente P329G,

e) un anticuerpo de longitud completa de la subclase IgG1 humana con las
mutaciones L234A, L235A y P329G en ambas cadenas pesadas y las
mutaciones T366W y S354C en una cadena pesada y las mutaciones
T366S, L368A, Y407V y Y349C en la otra cadena pesada respectiva, 0

f)  un anticuerpo de longitud completa de la subclase IgG4 humana con las
mutaciones S228P, L235E y opcionalmente P329G en ambas cadenas
pesadas y las mutaciones T366W y S354C en una cadena pesada y las
mutaciones T366S, L368A, Y407V y Y349C en la otra cadena pesada
respectiva.
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anticuerpo humanizado de acuerdo con una cualquiera de las

reivindicaciones 1 a 2, en donde el anticuerpo humanizado comprende

b)

b)

una regién Fc homodimérica de la subclase IgG1 humana, opcionalmente
con las mutaciones P329G, L234A y L235A, o

una region Fc homodimérica de la subclase IgG4 humana, opcionalmente
con las mutaciones P329G, S228P y L235E, o

una region Fc heterodimérica en la que

un polipéptido de region Fc comprende la mutacién T366W, y el otro
polipéptido de region Fc comprende las mutaciones T366S, L368A y
Y407V, o

un polipéptido de region Fc comprende las mutaciones T366W e Y349C, y
el otro polipéptido de region Fc comprende las mutaciones T366S, L368A,
Y407V, y S354C, o

un polipéptido de region Fc comprende las mutaciones T366W e S354C, y
el otro polipéptido de region Fc comprende las mutaciones T366S, L368A,
Y407V 'y Y349C,

una region Fc heterodimérica de subclase IgG4 humana en la que ambos
polipéptidos de region Fc comprenden las mutaciones P329G, L234A y
L235Ay

un polipéptido de region Fc comprende la mutaciéon T366W, y el otro
polipéptido de region Fc comprende las mutaciones T366S, L368A y
Y407V, o

un polipéptido de regidon Fc comprende las mutaciones T366W e Y349C, y
el otro polipéptido de region Fc comprende las mutaciones T366S, L368A,
Y407V, y S354C, o

un polipéptido de regidon Fc comprende las mutaciones T366W e S354C, y
el otro polipéptido de region Fc comprende las mutaciones T366S, L368A,
Y407V y Y349C,

una region Fc heterodimérica de subclase IgG4 humana en la que ambos
polipéptidos de region Fc comprenden las mutaciones P329G, S228P y
L235E y
un polipéptido de region Fc comprende la mutacién T366W, y el otro
polipéptido de regidbn Fc comprende las mutaciones T366S, L368A y
Y407V, o
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b)  un polipéptido de region Fc comprende las mutaciones T366W e Y349C, y
el otro polipéptido de region Fc comprende las mutaciones T366S, L368A,
Y407V y S354C, o

c) un polipéptido de region Fc comprende las mutaciones T366W e S354C, y
el otro polipéptido de region Fc comprende las mutaciones T366S, L368A,
Y407V e Y349C.

Una formulacion farmacéutica que comprende un anticuerpo humanizado de
acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4 y un vehiculo

farmacéuticamente aceptable.



