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(54) CIIOCOBBI KOHBIOTAIIUN ATEHTA C TUOJIbHBIM KOMITOHEHTOM B BEJIKE, KOTOPBIN
COJEPXXMT I10 MEHBIIIE MEPE OJIHY TPUCYJIb®UTHVIO CBA3b

(57) ®opmyna u300peTeHUs

1. Cnioco6 KOHBIOTALMU AT€HTA K THOJIbHOMY KOMIIOHEHTY B O€JIKe, KOTOPBII COAEPIKUT
10 MEHbIIIEH Mepe OJIHY JUCYJIb(PUIHYIO CBSI3b U IO MEHBILIEH Mepe OJHY TPUCYIbPUIHYIO
CB$I3b, BKJIIOUAIOIIUI 3TAIIbI:

(a) BOCCTAaHOBJIEHHS IO MEHbIILIEH Mepe OJJHOM CyJIb(PUIHON CBS3U B BBIJICIIEHHOM O€llKe
JUTs1 0Opa30BaHMsI KOMITO3UIIMY, COIEpKAIIel PEaKTUBHBIN CYJIb(UI U BOCCTAHOBIICHHBIM
0eIIoK, coJIep KAl 0 MEHbIIIEH MEPE OJIHY THOJIbHYIO TPYIIILY;

(b) cHUXEHMS COZIEPKAHUS PEAKTUBHOTO CYJIb(HUIa KOMIIO3ZUIUH U,

(c) KOHBIOTALMU Ar€HTAa I10 MEHBLIIEH MEPE C OHON TUOJILHON I'PYIIIION BOCCTAHOBIIEHHOI'O
Oenka Jy1s1 00pa30BaHusl KOHBbIOraTa OEJIOK-areHT.

2. Crioco6 1o 1. 1, OTIIMYAIOIIMICS TEM, YTO TAIl BOCCTAHOBJICHUS BKITIOYAET IO MEHBIIIEH
Mepe YaCTUYHOE BOCCTAHOBJIEHHE 10 MEHBIIEH Mepe OAHOM CYIb(UAHON CBSA3U ITyTEM
MIPUBE/ICHUS BBIIEJICHHOT O Oeika B KOHTAKT C BOCCTAHABIIMBAIOIIMM ar€HTOM.

3. Cnoco0 o 1. 1, OTIIMYAIOLIMICS TEM, YTO BbIJEICHHBIN OEIOK COACPKUT MO MEHbILIEH
Mepe 4 TUcybpUIHbIE CBS3U.

4. Crioco6 o 1. 1, OTIMYAIOUIUICS TEM, YTO BbIJICJIEHHbBIN O€JI0K COAEPIKUT MO MEHbIIIEH
Mepe 2 TpUCYIb(GUIHbIE CBSI3H.

5. Crioco6 mo 1. 1, OTIMYAIONIMICS TEM, YTO Mepe]l ITAIIOM BOCCTAHOBJIEHHS OT OKOJIO
1% no oxomno 20% cynb(hUAHBIX CBSI3€H B BbIACIEHHOM O€JIKe SBIISIOTCS TPUCYIb(OUIHBIMU
CBSI3SIMMU.

6. Cioco0 1o 1. 5, OTJIMYAIOLIMICS TEM, YTO MEPE 3TAIIOM BOCCTAHOBJIEHUSI OT OKOJIO
5% no oxoio 7% cynb(GUIHBIX CBSA3EN B BbIIECICHHOM O€JIKe SIBJISIOTCS TPUCYIb(GUIHBIMU
CBSI3SIMU.

7. Cnioco6 1o 1. 1, OTIMYAIOLIMICS TEM, YTO 3TAIl BOCCTAHOBIIEHUSI IPOBOAST B
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HEJICHATYPUPYIOIIUX YCIOBUSIX.

8. Crtoco0 1o 1. 1, OTIMYAIOIIMICS TEM, UTO BOCCTaHABIMBAIOIIMI areHT IIPeJCTaBIIsIeT
co00i1 Mo MeHbIIIel Mepe ouH u3 auTuoTpeutosa (DTT), 6eta-mepkanTostanona (BME),
Tpuc(2-kapookcustuin)pochuna (TCEP), nucrenna, L-uucterHa, BOCCTAHOBIEHHOTO
rinyratuoHa (GSH) u L-GSH.

9. Cnoco6 1o 1. 8, OTJIMYAIOUIUICS TEM, YTO BOCCTAHABIIMBAIOILIMI AareHT MPEACTABIISET
co6oit TCEP.

10. Crroco0 o 1. 9, ormuarommiics teM, yTo TCEP cMemnmBaroT ¢ BBIIEIEHHBIM OEJIKOM
C 3aJJaHHBIM MOJISIPHBIM cooTHoIlIeHreM Mex 1y TCEP u BbIieIEeHHBIM O€JTKOM.

11. Crroco® 1o 1. 10, OTIMYAIOIIMIACS TEM, UTO 3aJJaHHOE MOJISIPHOE COOTHOIIICHUE MEXKTY
TCEP u BbIJIeJIEHHBIM O€JIKOM BKTIOUAET MOJISIpHbIN n306ITOK TCEP.

12. Cioco6 1o 11. 1, OTIMYAOITUICS TEM, UTO ITANl BOCCTAHOBJIEHUS BKITIOUYAET IPUBEICHHE
BBIJICJICHHOT' O O€JIKa B KOHTAKT C XMMUUECKUM BOCCTAHABJIMBAIOIIMM ar€éHTOM B KOHIEHTPAIU1
oT okoJ10 0,1 10 okoy10 8 MM.

13. Crioco0 1o 1. 1, OTIMYAOIIMIACS T€M, YTO 3TAll BOCCTAHOBJIEHUS TPOBOST pu pH
Huxe yeM pH okosio 7,0.

14. Crioco0 1o 1. 13, OTJIMYaIOIKICs TeM, YTO TAll BOCCTAHOBIICHHUS MTPOBOAAT IIpu pH
OT OKO0JIO 4,5 10 OKOJIO 6,5.

15. Cioco06 1o 1. 14, OTJIMYAOIIUICS TeM, YTO 3Tall BOCCTAHOBJIEHHUS MPOBOAIT Iipy pH
0KO0JI0 5.5.

16. Cnioco0 1o 1. 14, OTJIMYaIOUIUICS TeM, YTO 3TAIl BOCCTAHOBJIEHHUS MPOBOSIT Iipy pH
oKxoJ10 6,5.

17. Cioco06 1o 1. 1, oTIuyaromuiics TeM, 4To Mmepe/1 3TaroMm BocctaHoBieHus pH
BbIJIEJIEHHOTO Oenka noBoasT a0 pH ot okoso pH 5,0 1o okoso pH 8,0.

18. Cioco6 1o 1. 1, OTIMYaIOIIUIICS TEM, UTO IPOUCXOIUT BOCCTaHOBIIeHHE 0k010 100%
TPUCYTB(DUIHBIX CBsI3el B OeJIKe.

19. Cnoco06 1o 11. 1, OTIMYAIONIMMCS TEM, YTO IOCJIE 3TAalla BOCCTAHOBJIEHUS OT OKOJI0 4
JI0 OKOJIO 8 MOJIEH TUOJIbHBIX KOMITOHEHTOB JIOCTYIHBI [IJIs1 KOHBIOTAMU C AaTEHTOM Ha
KaXXIbIM MOJIb BOCCTAHOBJICHHOT'O BBIJICJICHHOTO OeJIKa.

20. Crioco06 1o 1. 1, OTJIMYaroMNCs TeM, YTO 3Tall CHWXKEHHUS BKIIIoUaeT poBeaeHue pH
kommno3uuu 10 pH ot okomno 5,0 10 oxoito 6,0.

21. Cnioco0 1o 1. 20, oTauyaroumics TeM, 4To pH koMmno3unuu 10BoasT 10 pH okono
5,5.

22. Crioco0 1o 11. 1, OTJIMYAIOIIMICS TeM, YTO 3Tall CHUXKEHHUS BKITFOUAET yAaJICHUE )KUTKOM
Cpeabl U3 KOMITIO3ULIMUA U 3aMEIIEHUE XUAKON Cpeabl 3aMECTUTEIIbHOM KUIKON CPENON.

23. Crioco0 1o 11. 22, OTJIMYAOIIUICS TeM, YTO KHUIAKas cpeaa BKirrouaeT oydep.

24. Crtoco0 1o 11. 1, OTJIMYAIOIIUICI TEM, UTO 3Tall CHUKEHUS BKIIIOYAET:

(a) obecrieueHre accoMAIMd BOCCTAHOBJIEHHOTO OelTKa B KOMITO3UIUM C TBEPAOH
MOJJIOXKKOM; U

(b) 3amemenue o MeHbIe Mepe 90% KOMITO3ULMY 3aMECTUTEIIBHBIM PACTBOPOM, B
KOTOPOM OTCYTCTBYET PEaKTUBHBIN CYIb(HU/I.

25. Cnioco0 1o 1. 24, OTIMYAOIIUICS TEM, YTO TBEp/1asi MOIJIOKKA BKIIOYAET 10 MEHbIIIEH
Mepe OAWH JIEMEHT U3 (PUILTPYIOIIeH MeMOpaHbl, M30MpaTETbHO TPOHUIIAEMON MeMOPaHBI
U XpoMaTorpa(uuecKoi CMOJIBI.

26. Cioco0 110 11. 1, OTJIMYAIONIMICS TeM, YTO 3Tall CHU)KEHHS BKJIIOUAeT CMEIIMBAaHUE
KOMITO3HUIMM HA 3TAIEe BOCCTAHOBJICHUS CO CKOPOCTBIO, JOCTATOYHOM /)11 BOCCTAHOBIICHUS
COZICPIKAIIMXCS B KOMITO3UIMHA PEAKTUBHBIX CYIIb(UIOB.

27. Crioco0 1o 11. 26, OTJIMYAOIIUICS TEM, YTO CMEIITMBAHKE BKIIOYAET IepeMelIMBaHue
KOMITO3WIUU IIPY TTOBBILIEHHON CKOPOCTH, MPEBBIIIAIOIIEHA ONITUMAJIBHYIO CKOPOCTh
CMEIIIMBAHUS JIJISI BOCCTAHOBJICHUS CYJIb(UIHBIX CBS3EH B BBIJIEJIEHHOM OEIKe.
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28. Cnioco06 1o 11. 27, OTIIMYAIOLIMUICS TEM, UYTO CMEUIMBAHKE ITPU MTOBBILIEHHON CKOPOCTH
BKJIFOUAET MOBBIIIEHUE CKOPOCTH CMEIIMBAHMS HA 3TAIl€ BOCCTAHOBJICHUS B TCUEHHUE BPEMEHH,
MEHBIIIETO, YeM ITOJTHOE BPEMS PeaKLyH JJIs 3Tarna BOCCTAHOBJICHMUS.

29. Crioco®6 1o 1. 1, OTJIMYAIOIIUNCS TeM, YTO 3Tall CHUKEHUS BKITIOUAET IIPUBEICHUE
pacTBOpa B KOHTAKT C UICTOYHUKOM a30Ta.

30. Crioco0 1o 1. 29, OTIMYAIOIIUNCS TEM, UTO UCTOYHHMK a30Ta BKJIIOUAET ra3000pa3HbIM
a3orT.

31. Cnoco0 1o 11. 29, OTIMYAIOIIUIICS TEM, YTO MIPUBEICHUE B KOHTAKT BKJIIOUAET
ra3vupoBaHUe KOMIIO3UIMU Ta3000Pa3HBIM a30TOM.

32. Crioco0 mo 1. 29, OTIMYAIOIIMIACS TEM, YTO IIPUBEICHUE B KOHTAKT BKIIFOYaeT 6apOoTax
KOMITO3WIUM IO MEHBIIIEH MEPE OJTHUM T'a30M M3 a30Ta, BO3/lyXa U aproHa.

33. Croco0 1o 11. 29, OTJIMYAOIIUICS TEM, YTO IIPUBEICHUE B KOHTAKT OCYIIECTBIISIOT B
TE€UEHHE BPEMEHM OT OKOJIO 1 MUH 10 0K010 240 MUH.

34. Crioco0 1o 1. 29, OTIMYAIOIIMICS TeM, YTO MPUBEICHUE B KOHTAKT BKITFOUaeT 0apOoTax
KOMITO3MITUM T'a3000Ppa3HbIM a30TOM IIPH CKOPOCTH OT 0K0JIO 10 KyOMYECKHUX CAHTUMETPOB
B MUHYTY JI0 OKOJIO 60 KyOUYECKMX CAHTUMETPOB B MUHYTY.

35. Croco0 1o 11. 29, OTIMYAOIIUICS TEM, YTO IIPUBEICHUE B KOHTAKT BKIIIOUAET
CMeIIMBaHWE KOMITO3UIIUY B TPUCYTCTBUU ra3000Pa3HOTO a30Ta MPU CKOPOCTU, KOTOPAsi IO
MeHbIer mepe Ha 200% npeBbIlIaeT ONTUMAIBHYIO CKOPOCTh CMEIIMBAHMS 15 3Tana
BOCCTAHOBJICHUS.

36. Crioco0 110 11. 29, OTJIMYAOIIUICS TEM, YTO MIPUBEICHUE B KOHTAKT OCYIIECTBIISIIOT
npu pH ot oxoso 5,0 o okoino 8,0.

37. Cioco0 110 11. 29, OTJIMYAOIIUICS TEM, YTO MTPUBEICHUE B KOHTAKT OCYIIECTBIISIIOT
mpu temreparype ot okoso 4°C no okoiio 40°C.

38. Crioco06 1o 11. 29, OTJIMYAOIIUICS TEM, YTO MIPUBEICHUE B KOHTAKT OCYIIECTBIISIIOT
npu Temnepatype ot okosio 15°C go oxoio 40°C.

39. Crtoco6 1o 1. 29, OTIMYAIOIIUICS TeM, YTO TPUBEACHUE B KOHTAKT OCYIIECTBIISIIOT
npu temnepatype oxkoso 20°C.

40. Crioco0 110 11. 29, OTAMYAIOIIMNCS TeM, YTO MPUBEACHUE B KOHTAKT OCYIIIECTBIISIOT
pu temnepatype okoso 30°C.

41. Cnioco0 110 1. 29, OTJMYAIOIIUACS TeM, YTO COOTHOIIIEHUE MEX Y TIIOIIAIbI0
MTOBEPXHOCTH U 00 BEMOM KOMITO3HUIIUHU COCTABIISIET OKOJIO 2.

42. Cioco6 1o 1. 29, OTJIMYAIOUTUICS TEM, UTO MPUBEJECHUE B KOHTAKT BKIIIOUAET MoJgauy
razoo0pa3Horo a3oTra o TpyoOkaM Ha CTEHKY peaKIMOHHOTO COCYAa, COASPKAIIETO
KOMITO3UIHIO.

43. Crioco0 110 11. 29, OTJIMYAOIIUICS TeM, YTO IIPUBEJICHUE B KOHTAKT BKIIOUAET
MOTPY>KEHHE B KOMIIO3ULUIO 0apOOTAXXKHOTO KAMHSI, ITPpU 3TOM 0apOOTAXKHBIN KAMEHb UMEET
JUaMeTp OT okoJio 1 cMm 1o okoJio 1 meTpa.

44. Crioco0 1o 11. 29, OTIUYAOIIUICS TEM, YTO MPUBEACHUE B KOHTAKT BKITFOYAET BHECEHHE
B KOMITO3UIMIO Ta3000pa3HOro a30Ta BO BpeMsl 3Tara BOCCTAHOBJICHUS B T€UEHUE BPEMEHH,
KOTOPOE€ MEHBIIIE BPEMEHU ITPOBEACHHUS 3Tala BOCCTAHOBIICHUS.

45. Cnioco0 1o 1. 29, OTJIMYaIOIIUICS TeM, YTO MPUBEICHUE B KOHTAKT OCYIIECTBIISIIOT B
3aKPBITOM PEAKIIMOHHOM COCY/IE.

46. Crioco0 110 1. 29, OTJIMYAIOLIUICS TEM, YTO MPUBEICHUE B KOHTAKT OCYIIECTBIISIIOT B
OTKPBITOM PEAKIMOHHOM COCY/IE, ITPU 3TOM PEAKTUBHBIE CYJIb(MUIBI YIAISIOTCS U3
KOMIIO3UIUH.

47. Cioco0 1o 11. 29, OTIMYAIOIIUICS TEM, UTO MIPUBEICHHE B KOHTAKT BKJIIOUaeT OapOoTax
cocyaa, coJiepKallero KOMIO3UIIMIO, IO MEHBIIIEH MEepe OJTHUM ra30oM M3 a30Ta, aproHa u
BO3yXa.

48. Crioco0 110 1. 29, OTJIMYAOIIUICS TeM, YTO MIPUBEICHUE B KOHTAKT OCYIIECTBIISIIOT B
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MPUCYTCTBUU 110 MEHBIIIEH MEPE OJHOIO U3 TBUHA U IPOTHUBOIIEHHOT'O AreHTA.

49. Cnioco® 1o 1. 49, OTIMYAIOIIMICS TEM, YTO TBUH IIPEICTABIISIET COOOM IO MEHbILIEN
Mepe oauH 13 TBuH-20 u TBuH-80.

50. Crtoco6 1o 1. 49, OTIMYAIOLIUIICS TeM, YTO TPOTUBOIICHHBINM Ar€HT MPEACTABIISIET
co0oli IO MEHbIIIEH Mepe OJIMH U3 IPOTUBOBCIIEHUBATENSA-A, TPOTUBOBCIEHUBATENS-C U
IoJIOKCaMepa.

51. Cnoco0 1o 1. 1, oTIMyarouiics TeM, YTO BbIIEIEHHBINA OEJI0K MTPEICTaBISET COOOM
AHTUTENIO WK (PparMEeHT aHTUTENA.

52. Cnioco6 1o 1. 52, OTMYAIOIIMICS TeM, YTO (pparMeHT aHTUTENA MPECTABISET COOOM
AHTUT'€HCBS3bIBAIOIINI (hpArMEHT.

53. Crtoco6 1o 1. 52, OTAMYAIOIIMNCS T€M, YTO PparMeHT aHTUTENA TTPEICTABIISIET COOOMH
Fab, Fab', F(ab),, dparmenT Fv, ntuateno, ofHoLenoYeuHoe aHTuTeno, ¢pparment scFv unu

scFv-Fc.

54. Crtoco0 1o 1. 52, OTJIMYAIONIUICS TEM, YTO AaHTUTEJIO WK (PparMeHT aHTUTETIa
npeacTaBiseT cooolt antureno IgG.

55. Crioco0 1o 11. 52, OTJIMYAOIIUICS TEM, YTO aHTUTEIO WM (PparMeHT aHTUTeIa
MIPEJICTABIISIET COOOM YeTIOBEYECKOE MOHOKIOHAILHOE aHTUTETIO.

56. Cr1oco0 110 11. 52, OTIIMYAIOIIUICS TEM, UTO AHTUTEIIO UJIU (PparMEHT aHTUTEIIa COJEPIKUT
KOHCTAaHTHYIO 00JIaCTh YEJIOBEUECKOT0 UMMYHOTJIOOYJIMHA.

57. Crioco0 110 11. 52, OTJIMYAIOIIUICS TEM, UTO AHTUTEIIO WU PparMeHT aHTUTEIa COIEPIKUT
KOHCTaHTHYIO 00J1acTh yesnoBeueckoro IgG.

58. Crioco0 1o 11. 58, OTJIMYAOIIUICS TEM, YTO U30TUIIOM KOHCTaHTHOM o0jactu IgG
asisercs 1gGl, IgG2, 1gG3 wm [gG4.

59. Crioco0 1o 11. 59, OTIMYAOIIUICS TEM, YTO U30TUIIOM KOHCTaHTHOM oOnactu IgG
asistercd [gGl.

60. Crioco0 1o 1. 52, OTIMYAIOIIUICS TeM, UYTO CYIb(UIHBIE CBSI3U B AHTUTEIIE WU
(parMeHTe aHTUTEIA HAXOIATCS MKy TSKEIIBIMU U JIETKUMHU LETIIMU aHTUTEITA WU MEXKTY
TSKEJIBIMU LEMSIMU AHTUTENA, WIK KaK MEX/1y TSKEJIbIMU U JIETKUMU LETSIMU aHTUTENA, TaK
U MEXIY TSKEIIBIMU LETISIMU aHTUTENA.

61. Crtoco0 110 11. 52, OTIIMYAIOIIUICS TEM, UTO AHTUTEIIO WU (PparMeHT aHTUTEIIA COJEPIKUT
KOHCTAQHTHBIM JJOMEH JIETKOM LICTH.

62. Cioco0 110 11. 62, OTIIMYAOLIUICS TEM, YTO KOHCTAHTHBIN JIOMEH JIETKOM Len
MPEICTABIISIET COOON KOHCTAHTHBINM JOMEH Kallla.

63. Cioco6 1o 11. 52, OTJIMYAIOIIUICS TEM, YTO AaHTUTENIO MPEACTaBIsIeT COOOM
MOHOKJIOHAJIbHOE aHTUTEI0 IgG1, KOTOpOE COAEPKUT 4 MEXKIIETIbEBbIE CYJIb(UIHBIC CBSI3H,
BKJTIOYATOIIHE IBE CYIb(DUIHBIE CBSI3HU B IIAPHUPHOM 00ITACTH, COSAMHSIONINE TIKEITBIC IETIH,
Y OHY CYJb(MUIHYIO CBSA3b MEXK/Yy KaXI0M JIETKOM IETbIO U TSKEIIOM IENbIO.

64. Cioco0 1o 1. 1, OTJIMYaIOUIUNACS TeM, YTO BBIACIICHHBIN OEJIOK MPeICTaBIIsIET COO0OM
AHTUTEIIO, a 3TAIl BOCCTAHOBJICHUSI TPUBOJAUT K BOCCTAHOBJIEHUIO TOJILKO MEXKIETTbEBBIX
JUCYIb(DUTHBIX CBSI3eH, HO HE BHYTPUIICTIHEBBIX CBSI3EH.

65. Cioco6 1o 11. 1, OTJIMYaIOLIMNCS TeM, YTO areHT MPeCTaBIIsSIeT COOO0M MO MEHbIIIEH
Mepe OJIMH TepaIlleBTUUYCCKUI areHT, BEBIOpaHHBIN U3 XMMHUOTEPAIIEBTUUECKOT'O areHTa,
HYKJIEMHOBOM KUCJIOTBI, IUTOKWHA, UYMMYHOCYIIPECCAHTA, PAJIMOM30TOIA, aHTUOMOTHKA U
TePaneBTUYECKOTO AaHTUTENA.

66. Cioco0 110 11. 66, OTJIMYAOIIUIICS TEM, YTO TEPATIEBTUUECKUI areHT MPE/ICTaBIISIET
OO0l XMMUOTEPATIEBTUUECKUI areHT.

67. Cr1oco0 110 I1. 67, OTIIMYAIOIIUICS TEM, UTO XUMHUOTEPATICBTUICCKHIA aT€HT ITPEACTABIISICT
c000M1 MO0 MEHbIIIENH MEpE OJIMH AHTUTYOYJIMHOBBINM areHT, BBIOPAHHBIN U3 AypUCTATHHA,
aJiKkayonia 6apBUHKA, MO10(GUIIOTOKCHMHA, TaKCaHa, TPOM3BOIHOTO OaKKaTHHA,
KpunTopu3nHa, MAaUTaH3WHOUIA, KOMOpeTacTaTHUHA M JJOJIAaCTaTHHA.
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68. Crioco0 110 11. 67, OTIIMYAIOIIUICS TEM, UTO XUMUOTEPATIEBTUYECKUI aT€HT MPEACTABIISIET
c000i1 IO MEHBIIIEH MEPEe OJTMH U3 aypUCTATHHA, aT€HTA, CBI3BIBAIOIIETOCS C MaJION 0OPO3IKOH
JHK, arenta, ankunupytoiero majyio 6oposnky JAHK, sHenuuna, nekcutporicuHa,
JTIyOKapMUIMHA, TAKCAHA, ITyPOMUIIMHA, 10JIaCTaTMHA, MAaUTAaH3MHOUA U aJIKaJIou1a OapBUHKA.

69. Cr1oco0 110 11. 69, OTIIMYAIOIIUICS TEM, UTO XUMHUOTEPATICBTUICCKHI ar€HT IPEACTABIISICT
co0oli JOIaCTaTHH.

70. Crioco0 1o 1. 70, OTAWYAIOIIMHCS TeM, YTO J0JaCTATUH MpeACTaBiIsIeT COOOM
AYPUCTATHH.

71. Crioco® 1o 1. 71, OTIMYAIOLIMICS TeM, YTO aypUCTATUH MpeacTasiser coooit MMAE
i MMAE

72. Cnioco0 1o 1. 1, OTIMYAIOIIMICS TEM, UTO areHT COJICPIKUT JTUHKEPHBbIA KOMIIOHEHT,
MIPUCITIOCOOICHHBIH /IS CBSI3bIBAHMSI TIO0 MEHBIIIEH Mepe OJTHOM THOJIbHOM TPYIIIIbI
BOCCTAHOBJIEHHOT'O O€JIKa C aT€HTOM.

73. Cnioco0 110 1. 74, OTJIUYAIOIIUNCS T€M, YTO JUHKEPHBIM KOMIIOHEHT MPEICTABIISIET
c00011 pacHIerIsIeMblii JIMHKED.

74. Cnioco0 1o 1. 74, OTJIMYAIOIIUNCS T€M, YTO JUHKEPHBIA KOMIIOHEHT MPEICTABIISIET
co0Ool HepacCHIeTUIIeMbIl JTUHKED.

75. Crioco® 1o 1. 74, OTAMYAIOIIMICS TEM, YTO JIMHKEPHbIA KOMIIOHEHT MPEACTABIISIET
co0Ol JTMHKEP, BOCIPUMMUHMBBIN K PACIICTUICHUIO BO BHYTPUKJIETOYHBIX YCIOBUSX.

76. Crioco0 1o 1. 74, OTJIMYAIOUIUICS TEM, YTO JTUHKEPHBIA KOMIIOHEHT MPEICTABIISIET
o000 MEeNTUIHBIN JIMHKEP, PACIICTUISIEMbII BHYTPUKIIETOUHOM MPOTEa30H.

77. Cnioco0 no 1. 74, OTJIMYaIONIUMHCS TEM, UTO BHYTPUKJIETOYHAS TpOTea3a MpeCTaBIsIeT
CO0O0l TM30COMHYIO MPOTEa3y UK IHAOCOMHYIO ITPOTEa3sy.

78. Crioco0 110 11. 74, OTAMYAIOIIUACS TeM, YTO JUHKEPHBIM KOMIIOHEHT MPEICTABIISIET
CcOOOV AUNENTUIHBIN JTUHKED.

79. Crioco0 110 1. 79, OTIIMYAIOIIMICS TEM, UTO AUMNEHTUIHBIN JIMHKEP MPeICTaBIISIET COOOMH
BAJIMH-IUTPYJUTMHOBBIN (val-cit) uiv ¢heHuIaIaHuH-TM3UHOBBIN (phe-lys) muHKep.

80. Crioco0 110 11. 79, OTJIMYAIOUIUICS T€M, YTO TUICTITUIHBIN JIMHKEP MPeICTaBIIsIeT COOOM
MaJICUMUIHYIO (PYHKIMOHAIBHYIO TPYIITY, KOTOpask pearupyeT co CBOOOIHBIMH THOJIAMHU C
00pa30BaHUEM KOBAJIEHTHOM CBSI3MU.

81. Crocob mo 11. 1, OTIMYAIOIIUICS TeM, YTO KOHBIOTAT OEJTOK-areHT MPeICTaBIIsIeT COOO
onuvH u3 aCD22-val-cit-MMAE, aCD22-val-cit-MMAEF, aLLy6E-val-cit-MMAE, al.y6E-val-cit-
MMAE, aCD79b-val-cit-MMAE, aCD79b-val-cit-MMAF, aNaPi2b-val-cit-MMAE, aNaPi2b-
val-cit-MMAF, aMUC16-val-cit-MMAE, aMUC16-val-cit-MMAF, sSTEAP1 u aETBR.

82. Crtoco6 mpeobpa3oBaHMs TPUCYIbGUIHBIX CBS3CH B TUCYIb(DUIHBIE CBSI3H B
BBIJICJICHHOM aHTUTEJE, BKIIOUYAIOIIMM 3TATbI:

(a) BOCCTAaHOBJICHMSI 10 MEHBIIIEH MEPE OJHOTO BBIJICICHHOTO AHTUTENA, COACPKAIIETO
110 MEHBIIIeH Mepe OAHY TPUCYIb(PUIHYIO CBSI3b, B pacTBope ¢ moMoIibsio TCEP npu pH ot
okoJio pH 5,0 no oxouo pH 8;

(b) mpuBeeHUs paCTBOPA B KOHTAKT C ra3000pa3HbIM a30TOM; U

(c) KOHBIOTAIUM AYPUCTATHUHA WJIK €TI0 IPOU3BOHOTO C BOCCTAHOBJIEHHBIM aHTUTEIIOM
JU1s1 00pa30BaHUsl KOHBIOraTa aHTUTENO-JIeKapcTBeHHbIN penapat (ADC).

83. Crtoco0 1o 11. 83, OTJIMYAIOIIMICS TEM, UTO 3Tar BOCCTAHOBJICHHUS BKJIIOUAET IPUBEICHUE
BBIJICJICHHOT' O O€JIKa B KOHTAKT C XMMUUECKUM BOCCTAHABJIMBAIOIIMM Aar€HTOM B KOHIEHTPAIUU
oT oko0J10 0,5 1o okoJi0 8 MM.

84. Crmoco6 1o 11. 83, OTIIMYAIOIIMICS TEM, UTO MOJIIpHOE cooTHoIeHue Mexay TCEP u
BBIZCIICHHBIM OEJIKOM COCTaBIIsIeT OKOJI0 3:1.

85. Crmoco06 1o 1. 83, OTIIMYAIOIIMIACS TEM, UTO MIPUBEJIEHNE B KOHTAKT BKIIFOYAET
ra3upoBaHUE KOMIIO3ULMU Ira3000Pa3HBIM a30TOM.

86. Crmoco06 1o 1. 83, OTIIMYAIOIIMICS TEM, UTO IIPUBEJIEHUE B KOHTAKT OCYIIIECTBIISIIOT B
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TE€UEHHE IO MEHbLIEH Mepe OKOJIO 30 MUHYT.

87. Crioco0 110 1. 83, OTJIMYAIOIIUICS TeM, YTO MPUBEIEHUE B KOHTAKT BKITFOYaeT 0apOoTax
KOMITO3MITUM Ta3000Ppa3HbIM a30TOM ITPH CKOPOCTH 0KOJIO 50 KyOMYEeCKHUX CAHTUMETPOB B
MUHYTY.

88. Crmoco06 1o 1. 83, OTIIMYAIOIIMIACS TEM, UTO IIPUBEICHNE B KOHTAKT BKIIFOUAET
CMeIIMBaHUE KOMITO3UIIUY B TPUCYTCTBUM Ira3000pa3HOTO a30Ta MPU CKOPOCTH, KOTOpast Ha
0k0J10 300% npeBbIIAeT ONITUMATIBHYIO CKOPOCTh CMEIIIMBAHMS JIJTsI 3Talla BOCCTAHOBJICHMS.

89. Crioco6 1o 1. 83, OTJIMYAIOIIMIACS TEM, UTO MIPUBEJICHHUE B KOHTAKT OCYIIECTBIISIOT
npu pH ot okono 5,5 1o oxoio 7,5.

90. Crioco0 110 11. 83, OTIMYAOIIMICS TeM, YTO MPUBEACHUE B KOHTAKT OCYIIECTBIISIOT
npu temneparype ot okoio 20°C go oxono 30°C.

91. Cioco0 1o 1. 83, OTJMYAOIIUICS TeM, YTO COOTHOIIIEHUE MEX Y TIIIOIIAIbIO
MTOBEPXHOCTH U 00BEMOM KOMITO3HUIIUM COCTABIISIET OKOJIO 2.

92. Crioco6 1o 1. 83, OTJIMYAIOITUICS TEM, UTO MPUBEJAECHUE B KOHTAKT BKITIOUAET MoJgauy
ra3o00pa3Horo a3oTa Mo TpyokaM Ha CTEHKY PEaKIMOHHOTO COCY/Ia, COIePIKAIIEro
KOMITO3UIHIO.

93. Crioco0 110 11. 83, OTJIMYAFOIIUICS TEM, YTO IIPUBEICHUE B KOHTAKT BKJIIOUAET
MOTPY’KEHHE B KOMIIO3ULMIO OapOOTAKHOTO KAMHSI.

94. Crioco0 1o 11. 83, OTJIMYAOIIUICS TEM, YTO MPUBEACHUE B KOHTAKT BKJIFOUAET BHECEHHE
ra3000pa3HoOro a30Ta B KOMITO3UIIMIO B TeueHUE OKOJI0 30 MUH.

95. Cnioco0 1o 1. 83, OTJIMYAIOIIUICS TeM, YTO MIPUBEICHUE B KOHTAKT OCYIIECTBIISIIOT B
3aKPBITOM PEAKIUMOHHOM COCY/JIE.

96. Crioco0 110 11. 83, OTJIMYAIOIIUICS TEM, YTO MPUBEICHUE B KOHTAKT OCYIIECTBIISIIOT B
OTKPBITOM PEAKIIMOHHOM COCY/E, IIPH 3TOM CYIb(UI BOAOPOIA YAAISIETCS U3 KOMITO3UIMH.

97. Cioco0 1o 11. 83, OTIMYAIOIIUICS TEM, UTO MIPUBEICHUE B KOHTAKT BKJIIOUAET OapOoTax)
cocyJia, CoJIeprKaIero KOMITO3UIIMIO, Ta3000pa3HbIM a30TOM.

98. Crioco0 1o 1. 83, OTJIMYAIOIIMICS TEM, UTO TIPUBEJICHUE B KOHTAKT OCYIIECTBIISIIOT B
MPUCYTCTBUM MO MEHBIIIEH MEPE OJTHOTO U3 TBUHA U MMPOTUBOIIEHHOTO areHTa.

99. Crioco0 110 1. 99, OTJANYAOIIMICS TeM, YTO TBUH IIPEJACTABIISICT COOOM MO MEHBIIICH
Mepe oauH u3 TBuH-20 u TBUH-80.

100. Crtoco6 mo 1. 99, OTIMYAIOIIMIACS TEM, UTO TPOTUBOIIEHHBIN areHT MPeJCTaBIIsIeT
co0otli 10 MEHbIIIEH Mepe OAUH U3 IPOTUBOBCIIEHUBATENSI-A, TPOTUBOBCIeHUBATENA-C U
MoJioKcamepa.

101. Crtoco® 1o 11. 83, OTJIMYAIOITUIICS TEM, UTO AaHTUTEIIO IIPEACTAaBIISIET coOoM hparMeHT
aHTUTENA.

102. Crioco0 mo 1. 102, OTJIMYaroIMiics TeM, UTO (parMeHT aHTUTeNa MTPEACTABISET COOOH
AHTUT€HCBSI3BIBAIOIINN (PparMEeHT.

103. Crioco6 o 1. 103, oTaIMJaronuiics TeM, 4To pparMeHT aHTUTeNa IMTPeACTaBISET COOOH
Fab, Fab', F(ab),, dparmenT Fv, tuateno, ofHOLENOYeUHOE aHTUTENO, hparMeHT scFv unum

scFv-Fc.

104. Crioco0 1o 11. 83, OTIIMYAIOIIUICS TeM, YTO AaHTUTEJIO IPEACTABIIET COOON aHTUTEITO
IgG.

105. Cnoco6 mo 1. 83, OTIMYAIOIIUICS TEM, UTO AHTUTEIIO MPEICTABIISIET COOOM
YeJI0BEUECKOE MOHOKJIOHAJIbHOE aHTUTEIIO.

106. Crtoco6 1o 11. 83, OTJIMYAIOIIUICS TEM, UTO AHTUTENO COJIEPKUT KOHCTAHTHYIO 00JIACTh
YeJI0BEYECKOT0 UMMYHOTJIO0YIMHA.

107. Crioco® 1o 11. 83, OTJIUYAIOIINICS TEM, UYTO AHTUTENIO COJAEPKUT KOHCTAHTHYIO 00J1aCTh
yenoseyeckoro IgG.

108. Cioco6 o 1. 108, OTIMYAIONIUICS TeM, YTO U30TUIIOM KOHCTaHTHOM obtactu IgG
asisercs 1gGl, IgG2, 1gG3 wm [gG4.
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109. Crioco6 1o 1. 109, OTIMYaIOIIUiCs TeM, YTO U30TUIIOM KOHCTaHTHOM obOacTtu IgG
spisierca [gGl.

110. Crtoco®6 1o 11. 83, OTJIMYAIOITUIACS TEM, UTO CYJIb(UITHBIE CBSI3U B AHTUTEJIE HAXOISITCS
MEXAY TSKEJIBIMU U JIETKUMHU LETISIMU AHTUTEIIA WM MEXY TSOKEIIBIMU HENSIMUA AHTUTENA,
WJIM KaK MEXIY TSOKEJIBIMU U JIETKUMU LEMSIMU AHTUTEIIA, TAK U MEXAY TSKEIIBIMU LEMSIMU
AHTUTEIA.

111. Crioco® 1o 1. 83, OTIIMYAIOIIMIACS TEM, YTO AHTUTEIIO COJICPIKUT KOHCTAHTHBIN TOMEH
JIETKOM LIEITH.

112. Crnoco6 o m. 112, oTInyaromuics TeEM, YTO KOHCTAHTHBINM JOMEH JIETKOM LEMU
MIPECTABIISICT COOOM KOHCTAHTHBINM JOMEH Kalllia.

113. Crioco6 mo 1. 83, OTIMYAIOIIUICS TEM, UTO AaHTUTEIIO MPEICTABIISIET COOOM
MOHOKJIOHaJIbHOE aHTUTEN0 IgG1, KOTOpOE COACPKUT 4 MEXKIIETIbEeBbIE CYJIb(UIHBIE CBSI3H,
BKJTIOYATOIIHUE IBE CYIb(DUITHBIE CBS3U B IIAPHUPHOM 0OJIACTH, COSAMHSIOININE THKEITBIC LETIH,
Y OJIHY CYJIb(UIHYIO CBA3b MEXAY KaXI0M JIErKOM LEMbIO U TSHKETTON LENbIO.

114. Crroco06 mo 1. 83, OTIIMYAIOIIMIACS TEM, UTO Ha 3Talle BOCCTAHOBJICHUS IIPOUCXOIUT
BOCCTaHOBJICHUS TOJIBKO MEXKIEIbEBBIX TUCYIb(MUIHBIX CBSI3EH, HO HE BHYTPHUIICTTHEBBIX
CBsI3EN.

115. Crioco6 no 1. 83, oTIMyaroLuiics TeM, YTO aypUCTATUH IpecTasiseT cooon MMAE
i MMAE

116. Cioco0 no 1. 83, OTIMYAIOIIMIACS TEM, UTO TEPATIEBTUYECKUI ATE€HT COAEPKUT
JIMHKEPHBIM KOMIIOHEHT, MPUCITIOCOOIEHHBIN /IS CBSI3bIBAHUSI IO MEHBIIIEH Mepe OTHOM
TUOJIBHOM T'PYIIIbI AHTUTENIA C TEPATIEBTUYECKUM ATEHTOM.

117. Cnoco6 no 1. 117, oTAMYaIoIuiics TeM, YTO JIMHKEPHBIA KOMIIOHEHT IPEICTABIISAET
CcO0O¥ paciIeruIsieMbIi JTMHKED.

118. Cnoco6 no 1. 117, oTIMYaIouiics TeM, YTO JIMHKEPHBIA KOMIIOHEHT IPEICTABIISAET
co0oli HepacHIeTUIIeMbIl JTMHKED.

119. Crroco6 mo 1. 117, OTAMYaAFOIIUICS TEM, YTO JUHKEPHBIA KOMIIOHEHT IIPEICTABIISICT
co0Oli TMHKEP, BOCIPUMMUMBBIN K PACIICTUICHUIO BO BHYTPUKJIETOUYHBIX YCIIOBUSIX.

120. Crroco06 mo 1. 117, OTaIUYaroIIuics TeM, YTO JUHKEPHBIA KOMIIOHEHT IPEICTABIISICT
co0OH MEeNTUIHBIN JIMHKEP, PACIIEIUISIEMbII BHYTPUKIIETOUHON TPOTEA30H.

121. Cioco6 mo m. 121, OTJMYAIONIUICS TeM, YTO BHYTPUKIIETOYHAS ITPOTea3a MpeICTaBIsaeT
cO0O¥i TM30COMHYIO MPOTEA3y UM SHAOCOMHYIO ITPOTEasy.

122. Cnioco6 mo 1. 117, oTIMYaronuics TeM, YTO JUHKEPHBIA KOMIIOHEHT MPEICTABIISIET
cOo0OI TUNIENTUAHBIN JTUHKED.

123. Cioco6 no 1. 123, OTIMYAIOKMICS TeM, YTO AUMENTUIHBIN JIMHKEP MPEACTABIISIET
c00011 BaJTMH-IUTPYJUTMHOBBIN (val-cit) uiu peHuIamaHuH-TM3UHOBBIH (phe-lys) TUHKED.

124. Cnioco6 o 1. 123, OTJIMYaroKUiCs TEM, YTO JUIEIITUIHBIN IMHKEP MPECTABIISIET
o001 MaJIeMMHUIHYIO (DYHKIMOHAJIBHYIO TPYIITY, KOTOPasi pearupyeT co CBOOOIHBIMU
THOJIAaMU C OOpa30BaHUEM KOBAJICHTHOM CBSI3U.

125. Crioco0 o 1. 83, OTIIMYAOIIMICS TEM, UYTO TUMEP AYPUCTATUHA UM €0 ITPOU3BOTHOTO
oOpasyercs Ha 9Tare KOHBIOTAIWH, a CITIOCO0 JOMOJIHUTEIBHO BKIIIOUaeT otaeneHrue ADC ot
aumepa 1uist oopasoBanus ounieHHoro ADC.

126. Crioco6 1o 1. 83, OTJIMYAOIIMIACS TEM, UYTO KOHBIOTaT aHTUTENIO-TEPANEBTUUECKUIA
areHT MmpeJcTaBiIseT coool oaun u3 aCD22-val-cit-MMAE, aCD22-val-cit-MMAF, alLy6E-val-
cittMMAE, aLy6E-val-cittMMAF, aCD79b-val-cit-MMAE, aCD79b-val-cit-MMAF, aNaPi2b-
val-cit-MMAE, aNaPi2b-val-cit- MMAF, aMUC16-val-cit-MMAE, a MUC16-val-cit-MMAF,
sSTEAP1 u aETBR.
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