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(54) СВЯЗЫВАЮЩИЕ IL-1 БЕЛКИ

(57) Формула изобретения
1. Связывающий белок, способный связывать IL-1β, где указанный связывающий

белок содержит по меньшей мере одну область, определяющую комплементарность
(CDR), содержащую аминокислотную последовательность, выбранную из группы,
состоящей из остатков 31-35 SEQ ID NO: 26 (CDR-H1); остатков 50-65 SEQ ID NO: 26
(CDR-H2); остатков 98-111 SEQ ID NO: 26 (CDR-H3); остатков 24-34 SEQ ID NO: 27
(CDR-L1); остатков 50-56 SEQ ID NO: 27 (CDR-L2); и остатков 89-97 SEQ ID NO: 27
(CDR-L3).

2. Связывающий белок по п.1, дополнительно содержащий акцепторную каркасную
область человека.

3. Связывающий белок по п.2, где акцепторная каркасная область человека содержит
аминокислотную последовательность, выбранную из группы, состоящей из SEQ ID
NO: 10-17 и SEQ ID NO: 18-25.

4.Связывающийбелокпоп.1, содержащийполипептид вариабельнойобласти тяжелой
цепи, содержащий аминокислотную последовательность, выбранную из группы,
состоящей из SEQ ID NO: 28, SEQ ID NO: 29, SEQ ID NO: 30, SEQ ID NO: 31, SEQ ID NO:
32, и SEQ ID NO: 33, и полипептид вариабельной области легкой цепи, содержащий
аминокислотную последовательность, выбранную из группы, состоящей из SEQ ID
NO: 34, SEQ ID NO: 35, SEQ ID NO: 36, SEQ ID NO: 37, SEQ ID NO: 38, SEQ ID NO: 39 и
SEQ ID NO: 40.
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5. Связывающий белок по п.4, где указанный связывающий белок содержит
полипептид вариабельной области тяжелой цепи и полипептид вариабельной области
легкой цепи, содержащий соответствующие аминокислотные последовательности,
выбранные из группы, состоящей из: SEQ ID NO: 30 и SEQ ID NO: 36; SEQ ID NO: 30 и
SEQ ID NO: 37, SEQ ID NO: 30 и SEQ ID NO: 39; SEQ ID NO: 30 и SEQ ID NO: 40; SEQ ID
NO: 33 и SEQ ID NO: 36; и SEQ ID NO: 33 и SEQ ID NO: 37, SEQ ID NO: 33 и SEQ ID NO:
39, SEQ ID NO: 33 и SEQ ID NO: 40.

6. Связывающий белок по п.1, где указанный связывающий белок выбран из группы,
состоящей из: молекулы иммуноглобулина, связанного дисульфидной связью Fv,
моноклонального антитела, scFv, химерного антитела, однодоменного антитела,
антитела с пересаженными CDR, диантитела, гуманизированного антитела,
полиспецифического антитела, Fab, антитела с двойной специфичностью, белка DVD-
Ig, Fab', биспецифического антитела, F(ab')2 и a Fv.

7. Связывающий белок по п.1, дополнительно содержащий константную область
тяжелой цепи, имеющуюаминокислотнуюпоследовательность, выбраннуюиз группы,
состоящей из SEQ ID NO: 2 и SEQ ID NO: 3.

8. Связывающий белок по п.1, дополнительно содержащий константную область
легкой цепи, имеющую аминокислотную последовательность, выбранную из группы,
состоящей из SEQ ID NO: 4 и SEQ ID NO: 5.

9. Связывающий белок по п.1, где указанный связывающий белок способен
модулировать биологическую функцию IL-1β человека.

10. Связывающий белок по п.1, где указанный связывающий белок способен
нейтрализовать IL-1β человека.

11. Связывающий белок по п.1, где указанный связывающий белок дополнительно
содержит средство, выбранное из группы, состоящей из молекулы иммуноадгезии,
визуализирующего средства, лекарственного средства и цитотоксического средства.

12. Связывающий белок по п.1, где указанный связывающий белок обладает
паттерном гликозилирования человека.

13. Связывающий белок по п.1, где указанный связывающий белок представляет
собой кристаллизованный связывающий белок.

14. Выделенная нуклеиновая кислота, кодирующая аминокислотную
последовательность связывающего белка по п.1.

15. Вектор, содержащий выделенную нуклеиновую кислоту, кодирующую
аминокислотную последовательность связывающего белка по п.14.

16. Клетка-хозяин, содержащая вектор по п.15.
17. Способ продуцирования связывающего белка, способного связывать IL-1β,

причем способ включает стадии культивирования клетки-хозяина по п.16 в
культуральной среде в условиях, достаточных для продуцирования связывающего
белка, способного связывать IL-1β.

18. Композиция для высвобождения связывающего белка, причем указанная
композиция содержит:

(a) состав, где указанный состав содержит кристаллизованный связывающий белок
по п.13 и ингредиент; и

(b) по меньшей мере один полимерный носитель.
19.Способлечениямлекопитающего, включающийстадиювведениямлекопитающему

эффективного количества композиции по п.18.
20. Фармацевтическая композиция, содержащая связывающий белок по п.1 и

фармацевтически приемлемый носитель.
21. Фармацевтическая композиция по п.20, где указанный фармацевтически

приемлемый носитель функционирует как адъювант, пригодный для увеличения
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всасывания или диспергирования указанного связывающего белка.
22. Фармацевтическая композиция по п.21, где указанный адъювант представляет

собой гиалуронидазу.
23. Фармацевтическая композиция по п.20, дополнительно содержащая по меньшей

мере одно дополнительное средство для лечения нарушения, при котором активность
IL-1β является вредоносной.

24. Способ снижения активности IL-1β человека, включающий контактирование IL-
1β со связывающим белком по п.1, так чтобы активность IL-1β человека снижалась.

25. Способ снижения активности IL-1β человека у человека, страдающего от
нарушения, при котором активность IL-1β является вредоносной, включающий введение
человеку связывающего белка по п.1, так чтобы активность IL-1β человека у человека
снижалась.

26. Способ лечения индивидуума от заболевания или нарушения, при котором
активность IL-1β является вредоносной, путем введения индивидууму связывающего
белка по п.1, так чтобы достигалось лечение.
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