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REIVINDICACIONES

1. El uso de primeras secuencias de nucleótidos que codifican regiones de marco de las cadenas ligera y pesada de 
Ig aceptora humana y de segundas secuencias de nucleótidos que codifican RDC de una Ig donante en la 
producción de polinucleótidos expresables que codifican una inmunoglobulina humanizada; inmunoglobulina que es 
una obtenible por un procedimiento que comprende:

(a) comparar las secuencias de aminoácidos de la región de marco o variable de las cadenas ligera y pesada de 
Ig donante con secuencias correspondientes de una colección de cadenas de Ig humana;

(b) seleccionar, para proporcionar marcos de cadena ligera y pesada de Ig aceptora humana, secuencias de la 
colección que tienen al menos el 65 % de identidad con las secuencias de marco donantes respectivas; y

(c) combinar las RDC de la Ig donante y marcos de las secuencias aceptoras seleccionadas.

2. Un procedimiento de preparación de células transfectadas que comprende transfectar células con polinucleótidos 
obtenibles por el uso de la reivindicación 1.

3. El uso de primeras secuencias de nucleótidos que codifican regiones estructurales de las cadenas ligera y pesada 
de Ig aceptora humana y segundas secuencias de nucleótidos que codifican las RDC de una Ig donante en la 
producción de una inmunoglobulina humanizada;

inmunoglobulina que es una obtenible por un procedimiento que comprende:

(a) comparar las secuencias de aminoácidos de la región de marco o variable de las cadenas ligera y pesada de 
Ig donante con secuencias correspondientes de una colección de cadenas de Ig humana;

(b) seleccionar, para proporcionar marcos de cadena ligera y pesada de Ig aceptora humana, secuencias de la 
colección que tienen al menos el 65 % de identidad con las secuencias de marco donantes respectivas; y

(c) combinar RDC de la Ig donante y marcos de las secuencias aceptoras seleccionadas.

4. El uso de una primera secuencia de nucleótidos que codifica una región de marco de las cadenas ligera y pesada 
aceptoras de Ig humana y de segundas secuencias de nucleótidos que codifican las RDC de una Ig donante en la 
producción de polinucleótidos expresables que codifican una inmunoglobulina humanizada;

siendo la cadena pesada de dicha inmunoglobulina humanizada una obtenible por un procedimiento que comprende:

combinar las RDC de una cadena pesada de Ig donante con el marco de una cadena pesada de Ig aceptora 
humana con el marco de una cadena pesada de Ig aceptora humana seleccionada de modo que la secuencia del 
marco de la cadena pesada de la Ig humanizada sea el 65 % o más idéntica a la secuencia del marco de la cadena 
pesada de la Ig donante.

5. El uso de primeras secuencias de nucleótidos que codifican regiones de marco de las cadenas ligera y pesada de 
Ig aceptora humana y segundas secuencias de nucleótidos que codifican las RDC de una Ig donante en la 
producción de una Ig humanizada;

siendo la cadena pesada de dicha Ig humanizada una obtenible por un procedimiento que comprende:

combinar las RDC de una cadena pesada de Ig donante con el marco de una cadena pesada de Ig aceptora 
humana seleccionada de modo que la secuencia del marco de la cadena pesada de Ig humanizada sea el 65 % o 
más idéntica a la secuencia del marco de la cadena pesada de Ig donante.

6. Un procedimiento de diseño de una cadena de inmunoglobulina (Ig) humanizada que tiene una o más RDC a 
partir de una Ig donante y una región de marco a partir de una Ig humana, comprendiendo dicho procedimiento:

comparar la secuencia de aminoácidos de la región de marco o variable de la cadena ligera o pesada de una Ig 
donante con secuencias correspondientes de una colección de cadenas de Ig humana; y seleccionar para 
proporcionar el marco de cadena ligera o pesada de la Ig humana una de las 3-5 secuencias más homólogas de la 
colección.

7. Un procedimiento de diseño de una cadena de inmunoglobulina humanizada que tiene una región de marco a 
partir de una inmunoglobulina aceptora humana y RDC a partir de una inmunoglobulina donante capaz de unirse a 
un antígeno, comprendiendo dicho procedimiento las etapas de sustituir al menos un aminoácido del marco humano 
de la inmunoglobulina aceptora por un aminoácido correspondiente de la inmunoglobulina donante en una posición 
en la inmunoglobulina donde:

(a) el aminoácido en la región de marco humana de la inmunoglobulina aceptora es extraño para dicha posición y 
el aminoácido correspondiente en la inmunoglobulina donante es común para dicha posición en secuencias de 
inmunoglobulina humana; o
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(b) el aminoácido está inmediatamente adyacente a una de las RDC; o

(c) se predice que el aminoácido es capaz de interactuar con las RDC de la inmunoglobulina humanizada.

8. Un procedimiento según la reivindicación 7, en el que la cadena de inmunoglobulina humanizada comprende 
además de las RDC de la inmunoglobulina donante al menos tres aminoácidos de la inmunoglobulina donante 
elegidos por los criterios (a), (b) o (c).

9. Un procedimiento según la reivindicación 8, en el que al menos uno de los aminoácidos sustituidos adicionales del 
donante se elige por el criterio (b).

10. El uso de la reivindicación 1 o la reivindicación 3 en el que la inmunoglobulina humanizada tiene una afinidad por 
un antígeno de al menos aproximadamente 108 M-1.

11. Un procedimiento de producción de una cadena pesada de inmunoglobulina (Ig) humanizada que comprende la 
etapa de combinar regiones determinantes de la complementariedad de una cadena pesada de Ig donante con un 
marco que es una secuencia consenso de marcos de cadenas pesadas de muchos anticuerpos humanos.

12. Una inmunoglobulina humanizada que incluye una cadena diseñada según un procedimiento de una cualquiera 
de las reivindicaciones 6 a 9.

13. Una inmunoglobulina humanizada obtenible por el uso de la reivindicación 3 o la reivindicación 10 cuando 
depende de la reivindicación 3, mediante la expresión en células transfectadas producidas por el procedimiento de la 
reivindicación 2, o por el procedimiento de la reivindicación 11.

14. Una inmunoglobulina humanizada obtenible por el procedimiento de la reivindicación 11.

15. Una composición que comprende una inmunoglobulina sustancialmente pura de una cualquiera de las 
reivindicaciones 12 a 14 que es una inmunoglobulina similar a las humanas reactiva específicamente con la proteína 
p55 Tac.

16. Una composición que comprende una inmunoglobulina sustancialmente pura de una cualquiera de las 
reivindicaciones 12 a 14 que es una inmunoglobulina similar a las humanas capaz de inhibir la unión de interleucina-
2 (IL-2) humana a un receptor de IL-2 humano, preferentemente en la que la inmunoglobulina muestra una afinidad 
de unión por un receptor de IL-2 humano de aproximadamente 108 M-1 o más potente.

17. El uso de una inmunoglobulina humanizada de una cualquiera de las reivindicaciones 12 a 14 en la fabricación 
de un medicamento.

18. El uso de una composición de la reivindicación 15 o la reivindicación 16 en la fabricación de un medicamento.

19. Una inmunoglobulina humanizada de una cualquiera de las reivindicaciones 12 a 14 para usar como un producto 
farmacéutico.

20. Una composición de la reivindicación 15 o la reivindicación 16 para usar como un producto farmacéutico.
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