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“KIT DE TESTE RAPIDO E METODO PARA DETECCAO E
LOCALIZAGCAO DE ULCERAS E OUTROS SANGRAMENTOS DO TRATO
DIGESTIVO EM EQUINOS UTILIZANDO ANTICORPOS MONOCLONAIS
E POLICLONAIS DE HEMOGLOBINA E ALBUMINA EQUINA”

Fundamento da Invencdo

Campo da Invengdo

A presente invengdo se refere de modo geral, e mais particularmente a
anticorpos de hemoglobina eqiiina e albumina eqiiina € 0 uso destes em Kits e
aparelhos de anilise e métodos para detectar e localizar dlceras géstricas e do c6lon
e outros sangramentos do trato digestivo em cavalos.

Antes de discutirmos o teste e o diagnéstico de tlceras em cavalos, €
benéfico discutirmos a anatomia um tanto exclusiva do trato digestivo de cavalos a
qual contribui para uma alta incidéncia de dlceras do trato digestivo em cavalos. No
caso de seres humanos e na maioria dos outros animais, o acido gastrico € secretado
no estdbmago em resposta a ingestio de alimento. Ao contririo, cavalos
desenvolveram ao longo de milénios como animais que se alimentam aos poucos
(comendo lentamente, mas mais ou menos continuamente ao longo de quase todo o
dia), e seus sistemas digestivos estdo destinados a tal dieta, com uma produgio
continua de sucos géstricos e secre¢do de bilis dentro do intestino dianteiro a partir
do figado. Assim, o estdmago de um cavalo pode ser imaginado como uma bomba
de 4cido que produz 4cido géstrico mais ou menos continuamente ao longo do dia,
se ou ndo o cavalo estiver se alimentando.

Como conseqliéncia de sua anatomia e das praticas modernas de
alimentagfo e cuidados, todos os cavalos, e particularmente cavalos de competigio,
apresentam uma incidéncia muito alta de (lceras gastricas (estdmago). Em cavalos
de corrida, por exemplo, cerca de noventa por cento da populagﬁo dos cavalos de
corrida tém sido relatado apresentar ulceras no trato digestivo, com a porcentagem
de cavalos de apresentagdo tendo lceras no trato digestivo ficando apenas levemente
para tras. Mesmo potros de cavalos de apresentagio tém sido infligidos com esta

condi¢gdo, com aproximadamente sessenta por cento dos potros de cavalos de
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apresentacfo tendo tlceras no trato digestivo. Enquanto cavalos para lazer tém uma
incidéncia menor de dlceras no trato digestivo do que cavalos de apresentagdo, o
aumento da incidéncia de tlceras do trato digestivo nas uitimas duas décadas tem
sido se significativo em todos os segmentos da populagdo de cavalos, incluindo
cavalos para lazer.

Enquanto incidéncias de dlceras no c6lon (ilceras no ceco e/ou célon
de cavalos) estiveram largamente inexploradas, estas podem também representar um
tema de satide diferente e igualmente grave para cavalos. Um dos tnicos estudos
cientificos até esta data, observou especificamente a incidéncia de tlceras coldnicas
e mostrou resultados surpreendentes. Neste estudo, um acaso Neste estudo, uma
amostragem randdmica de cavalos api‘esentaram aproximadamente cihqiiénta e cinco
por cento de incidéncia de dlceras géstricas e quarenta por cento de incidéncia de
tlceras no célon. As incidéncias de tlceras géstricas e de c6lon ndo foram idénticas,
significando que alguns cavalos tiveram apenas tGlceras géstricas e outros cavalos
tiveram apenas tlceras no célon. Contudo, uma grande porcentagem dos cavalos que
tinham tlceras no colon também apresentaram Ulceras géstricas, com menos de
trinta por cento de toda a populagio de cavalos nfo apresentando tanto ulceras
gastricas ou no c6lon. Como acima mencionado, a incidéncia de dlceras no trato
digestivo para cavalos de apresentagdo e cavalos de corrida € ainda maior do que
estas estatisticas para a populagéo geral de cavalos.

Ha varias solugdes para o problema de tlceras do trato digestivo em
cavalos que foram utilizadas no estado da técnica. Tais solugdes tém incluido o uso
de anti4cidos para neutralizar temporariamente o 4acido no estdbmago, o uso de
drogas para inibir a produgio de acido géstrico e repouso estendido € uma dieta de
forragem. Mais recentemente, um novo suplemento dietético altamente efetivo foi
desenvolvido para tratar e/ou prevenir Glceras gastricas e ulceras do c6lon, como
revelado no pedido de patente US No. 10/435.367, depositada em 9 de maio de
2003, intitulada “Suplemento Dietético e Método para o Tratamento € Prevengédo de
Ulceras do Trato Digestivo em Eqiiinos e Outros Animais" cujo pedido de patente

foi depositado pelo requerente da presente invengio e cujo pedido de patente € aqui
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incorporado como referéncia na sua totalidade.

Enquanto tais tratamentos estdo disponiveis, continua extremamente
dificil diagnosticar (lceras gastricas em cavalos com um grau alto de precisdo € ndo
tem sido possivel diagnosticar tlceras do célon em cavalos. O método de diagnéstico
de tlceras eqiiinas mais comumente utilizado é a observagio dos sintomas (que sdo
freqlientemente vagos, sinais nio especificos como perda de peso, perda de apetite,
letargia ou febre intermitente) combinado com os resultados percebidos com o
tratamento, o que tem mostrado ser quase completamente nio confidvel. Isto €
devido ao fato de poder haver muitas causas em potencial dos mesmos sintomas, e
nem todos o0s cavalos mostram 0s mesmos sintomas ou mesmos sintomas marcantes
de ulceragdo. Assim, o uso desta técnica é frequentemente pouco melthor do que um
jogo de adivinhagao.

O tnico modo seguro de diagnosticar lceras gastricas em cavalos tem
sido o uso de um video endoscépio de trés metro que tem as desvantagens
significantes de ser caro, demorado e estressante (tanto para o cavalo quanto para o
treinador/propietdrio). O custo para adquirir um video endoscépio de trés metro €
bastante alto e é proibitivamente caro para os propietarios e todos exceto a maioria
da elite de treinadores. A cima do custo do endoscépio estd ¢ fato do procedimento
ser incomodo e demorado. Propietarios, treinadores e veterindrios que ndo possuem
um video endoscépio de trés metros deve consultar um clinico ou um veterinério que
tenha um endoscépio. Isto € caro e toma tempo, além de ser mais estressante para o
cavalo, e frustrante uma vez que tira o tratamento do cavalo das mdos do
proprietario, treinador ou do veterinirio habitual.

Além disso, mesmo se um video endoscépio de trés metros estd
disponivel e é usado, os resultados ficam restritos ao que € visivel ao aparelho, isto é
os tecidos de estdbmago. Enquanto tal dispositivo € efetivo em visualizar e
diagnosticar tlceras de estdbmago, a diagnose de ulceragio nos noventa e ¢inco por
cento restantes do trato digestivo de um cavalo ainda € impossivel com este
dispositivo. O intestino traseiro (aproximadamente setenta € cinco pés (22,86

metros) do intestino delgado, ceco e célon) ndo podem ser vistos usando um
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endoscépio uma vez que os endoscOpios de comprimento suficiente ndo estdo
disponiveis e o uso de um endoscépio requereria esvaziar suficientemente o intestino
traseiro, o que provavelmente mataria o cavalo. Na realidade, apenas recentemente €
que a alta incidéncia de filceras do c6lon em cavalos foi documentada, e isso foi
somente determinado através do uso da andlise visual pés-morte.

Consequentemente, o objetivo principal da presente invengdo € que
esta apresenta um kit de teste para Ulcera eqiiina e sangramento do trato digestivo e
um método relacionado para o uso do kit de teste que sio eficazes no diagnéstico de
ambas as tlceras gastricas ou sangramentos e ulceras do c6lon ou sangramentos em
cavalos. Um objetivo relacionado da presente invengdo € prover uma indicagdo
altamente especifica sobre a presenca de ulceras gastricas ou sangraméntos ou
tilceras do c6lon ou sangramento ou ambos. Um outro objetivo relacionado da
presente invengdo é ser altamente confidvel tanto na identificacdo da existéncia de
tilceras ou sangramentos em um cavalo bem como a identificagdo dos tipos de
tilceras que estio presentes no cavalo, e que ndo produzem excessivas leituras de
falsos positivos.

Um outro objetivo da presente inven¢fio € o teste ser tanto simples
quanto rapido de executar, ¢ de ndo requerer nenhuma habilidade especial ou
treinamento para que um usuério execute o teste. Um objetivo adicional da presente
invencio é ser completamente auto-suficiente, requerendo nenhuma anélise de
laboratério ou equipamento de processamento adicional de forma a poder ser
executado em qualquer lugar como um teste de campo. Ainda € outro objetivo da
presente invengdo é prover os resultados do teste rapidamente, em minutos em lugar
de requerer um tempo extenso.

O kit de teste para tilcera eqiiina ou sangramento da presente invengdo
também deve ser de construgdo que seja durdvel e ndo deve também requerer
condigbes especiais de armazenamento para os kits de teste para assegurar que eles
tenham uma vida 1til extensa. De modo a aumentar o apelo de mercado do kit de
teste para ulcera eqiiina ou sangramentos da presente invencdo, deve ser também de

construgio barata para deste modo disponibilizd-lo a um mercado o mais amplo



10

15

20

25

30

5121

possivel. Finalmente, também é um objetivo que todas as vantagens € objetivos
supracitados do kit de teste para llcera eqiiina ou sangramentos € método da
presente invengio sfo alcangados sem incorrer qualquer desvantagem relativa
significativa.

Resumo da Invencio

As desvantagens e limitagdes da arte anterior discutidas acima sdo
solucionadas pela presente invengdo. Com esta invengfio, um kit de teste para Ulcera
eqiiina e sangramento do trato digestivo e um método de utilizagdo do kit de teste
sdo providos, os quais s3o capazes de prover uma identificagdo altamente sensivel e
especifica da presenga tanto de ulceras géstricas ¢ do c6lon ou ambas e outros
saﬂgramentos do trato digestivo em cavalos, com o kit de teste para dlcera eqiiina ou
sangramento e llceras do c6lon ou sangramento. O teste para dlcera ou sangramento
da presente invengdo é referido como um teste para sangue fecal, uma vez que este
identifica componentes de sangue contidos nas fezes do cavalo que estd sendo
analisado.

De acordo com os ensinamentos da presente invengdo, dois
componentes sanguineos tém sido identificados os quais sdo respectivamente
altamente indicativo da presenca de uma tllcera géistrica ou sangramento €/ou uma
lilcera do célon ou sangramento. Os inventores da presente invengdo tém
determinado que a presenga de albumina eqiiina intacta que estd contida nas fezes €
muito provavelmente de origem coldnica. Isto é devido ao fato de que a albumina
eqiiina de sangue de uma tlcera géastrica (¢ de qualquer outro sangue craniano para o
duodeno, para este propdsito) seria degradada pelos 4cidos e peptidases no
estdmago, tornando a albumina eqiiina ndo detectdvel nas fezes. Contudo, a
hemoglobina eqilina contida no sangue a partir de uma ftlcera géstrica ou
sangramento sobrevivera aos 4cidos e peptidases no estdmago pelo menos em parte,
tornando-as detectaveis nas fezes.

Assim, a presenga de albumina eqiiina intacta nas fezes ¢ indicativa da
existéncia de uma ilcera ou sangramento do c6lon, enquanto que a presenca de

hemoglobina eqiiina é indicativa da existéncia de tanto uma tGlcera géstrica quanto
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um sangramento ou uma (lcera do célon ou sangramento ou ambas as Glcera géstrica
ou sangramento e uma Glcera do célon ou sangramento. Ainda ser4 apreciado por
aqueles versados na arte que um kit de teste para Glcera eqilina ou sangramento €
método utilizando como indicadores a albumina eqliina e a hemoglobina eqtiina
fornecerdo um bom indicador de ambas as presenga e localizagdo de uma ou mais
ulceras ou sangramentos no cavalo. A forma preferida do kit de teste para dlcera
eqiiina ou sangramento e método da presente invengdo € um imunoensaio que €
projetado para detectar a presenca dos indicadores albumina eqiiina e hemoglobina
eqiiina, e especificamente o teste para tlcera eqilina ou sangramento da realizagio
preferida da presente invengdo é um Ensaio de Imunoabsor¢do Enzimética (um teste
de “ELISA”), que é um método tipicamente empregado em bioquimica para detectar
se ou ndo uma substancia em particular esta presente numa amostra.

Os testes de ELISA sdo testes imunoquimicos rapidos que envolvem
um anticorpo ou um antigeno (moléculas imunolégicas) ¢ uma enzima (uma proteina
que catalisa uma reag¢do bioquimica). Um teste de ELISA € usado para detectar uma
substincia que apresenta propriedades antigénicas, proteinas principalmente (em
oposi¢do a moléculas pequenas e fons tais como glicose e potéssio), tais anticorpos,
antigenos bacterianos, e horménios. Um teste de ELISA entdo chamado “répido” é
um teste de Imunoensaio de Fluxo Lateral (“LFI”) que consiste de uma membrana
que possui um caminho fluido de uma extremidade desta que € ligada a uma fonte de
fluido a outra extremidade desta que é ligada a um tanque coletor de fluido, com trés
areas distintas e separadas ao longo da membrana.

A primeira drea contém um anticorpo marcado, que € o anticorpo
ligado a um agente de cor, tal como pérolas de litex coloridas ou um corante um
ouro coloidal. Os anticorpos marcados se movem com o fluxo do fluido da primeira
4drea para a segunda e terceira dreas, e por fim o tanque coletor de fluido. Se a
substincia de interesse estiver no fluido, esta se ligar4 aos anticorpos marcados. A
segunda 4rea, que é tipicamente uma linha que se estende através da membrana,
contém anticorpos que estiio ligados 4 membrana.

Os anticorpos na segunda 4rea tém afinidade pela (e atrairdo e juntar-
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se-40) substincia de interesse, criando um “sanduiche” com os anticorpos marcados
e a substincia de interesse ficando ligada aos anticorpos na segunda Area, criando
deste modo uma linha colorida que é uma leitura positiva que indica a presenca da
substancia de interesse. Quanto mais a substincia de interesse estiver contida no
fluido, mais os anticorpos marcados que estardo ligados a substancia de interesse se
ligardo aos anticorpos da segunda 4rea.

A terceira 4rea, que é tipicamente também uma linha que se estende
através da membrana, utiliza uma reagio diferente anticorpo/antigeno que criara
uma linha colorida se o fluxo e volume for suficiente, independentemente da
presenga da substincia de interesse. Esta age como um controle para indicar que o
sistema de teste esta operando adequadamente. A terceira 4rea fica no lado oposto da
segunda 4rea a partir da primeira 4rea para indicar que o fluido que esti sendo
testado passou através da segunda 4rea, indicando deste modo que o sistema de teste
foi suprido suficientemente com fluido a ser testado para o sistema de teste trabalhar
adequadamente.

Tal sistema de teste é genericamente ilustrado na patente US No.
5.602.040, de May et al., que é baseada em dois anticorpos. As particulas incluindo
um primeiro grupo de anticorpos sfo ligadas 4 superficie de latex colorido ou
particulas de ouro coloidal que foram secas sobre a membrana de nitrocelulose numa
primeira extremidade desta, e representa a primeira area acima referenciada. Um
segundo grupo de anticorpos é ligado a uma membrana de nitrocelulose na forma de
uma linha, e representa a segunda drea acima referenciada.

O teste é realizado através da absor¢io de uma amostra liquida pela
membrana de nitrocelulose na primeira extremidade. As particulas na primeira drea
sdo liberadas pelo fluxo de liquido e o analito a ser detectado se liga ao anticorpo
nas ditas particulas. Na segunda 4rea, o analito a ser detectado se liga também ao
outro anticorpo que estd presente na linha, e uma linha colorida visivel é formada
para mostrar a presenga do dito analito. Este tipo de técnica de ensaio
imunocromatogréfico é baseada no fluxo através da membrana, e pode ser referido

como uma “técnica de fluxo lateral”. A patente US No. 5.602.040 € aqui
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incorporada como referéncia, como a patente US No. 5.712.170 de Kouvonen et al.,
que fornece um resumo excelente da arte anterior nesta area.

Existe um segundo formato que pode ser empregado o qual utiliza
uma técnica de “exclusdo competitiva” para gerar um resultado positivo ou
negativo. Além do ensaio de sanduiche acima descrito, antigeno purificado
(albumina eqiiina ou hemoglobina eqtiina) ¢ fixado numa tira, € o antigeno alvo esta
contido na fase mével. Quando nenhum antigeno alvo estd presente na amostra
testada, o anticorpo fica livre para se mover na fase moével e se tornari ligado ao
antigeno fixado sobre a tira, resultando numa linha sobre a tira. Consequentemente,
a presenga de uma linha indica um resultado negativo.

Se, por outro lado, o antigeno alvo esta preSente na amostra de teste,
entdio o antigeno se ligard ao anticorpo na fase mével, tornando-o indisponivel para
se ligar a tira de teste, que resultarA no ndo surgimento de uma linha.
Consequentemente, a auséncia de uma linha neste teste indica um resultado positivo.
Este tipo de técnica de ensaio de exclusdo competitiva é descrita ser utilizada no
teste de drogas fabricado sob a marca registrada “ONTRAK TESTCUP” pela
“Varian, Inc.” e exclusivamente vendida pela “Roche Diagnostics”. Isto estd
descrito na patente US No. 6.375.897, de Bachand, cuja patente estd aqui
incorporada como referéncia.

Os testes de LFI sdo relativamente baratos para o fabricante, ficeis de
operar, e fornecem anilises rapidas sem a necessidade de equipamentos de
laboratério. Os anticorpos nos testes LFI sfo tipicamente obtidos inoculando-se num
animal a substincia de interesse, apés o que o animal produz anticorpos para aquela
substancia. Esta relagio bioquimica é deste modo utilizada como o mecanismo para
isolar e detectar a substincia de interesse. Os testes LFI sdo tanto sensiveis quanto
especificos, e se comparam bem com os testes radioimune ensaios (“RIA”). Os
testes LFI apresentam a vantagem adicional de ndo necessitar de radiois6topos ou de
um aparelho de contagem de radiagfo.

A realizagdo preferida do kit de teste para tlcera eqilina ou

sangramento da presente invengdo inclui duas tiras de teste que estdo contidas tanto
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em um ou dois estojos plasticos. Os lancamentos fecais de um cavalo a serem
testados s3o colocados num recipiente (que pode ser, por exemplo, uma bacia,
balde, bolsa pléstica, ou um copo), uma solugfo (que pode ser 4gua ou 4gua com um
tampao tal como sal) é adicionada, e a mistura é agitada, misturada ou massageada
para misturd-la perfeitamente. Um aplicador tal como um conta-gotas € usado para
pingar vérias gotas do liquido do recipiente sobre as tiras de teste nos estojos.

Por um periodo de tempo que preferencialmente fica na faixa de
aproximadamente cinco minutos a aproximadamente trinta minutos, as duas tiras de
teste fornecerdo uma marcago visual que representard o indicador de controle, e, se
os indicadores forem testados quanto a sua presenga, marcacdes visuais que
significam a detec¢do daqueles indicadores que sdo respectivamente indicativos da
presenga de tilceras géstricas ou sangramentos ou Ulceras do c6lon ou sangramentos.
A presente invengdo utiliza dois indicadores, um dos quais € indicativo da presenca
de uma tlcera géstrica ou sangramento e o outro o qual € indicativo da presenca de
uma tlcera do célon ou sangramento.

Na realizagio preferida, a substincia de interesse que, quando
detectada, fornecers uma indicagdo da presenca de uma tlcera do cdlon ou
sangramento é albumina eqiiina, e a substincia de interesse que, quando detectada,
fornecerd uma indicacdo da presenca de uma ulcera géstrica ou sangramento ou uma
tilcera do célon ou sangramento ou ambas as ulceras gdstricas e do célon €
hemoglobina eqiiina. O kit de teste para ulcera eqiiina ou sangramento e método da
presente invengfio diagnostica deste modo tlceras gistricas e/ou do célon ou
sangramentos, fornecendo uma base imediata para tratamento.

Deste modo pode se ver que a presente inven¢do ensina um kit de
teste para tlcera eqiiina ou sangramento ¢ um método relacionado para o uso do kit
de teste que sdo eficazes no diagndstico de ambas Ulceras géstricas ou sangramento e
ulceras do célon ou sangramento bem como outros sangramentos do trato digestivo
em cavalos. O kit de teste para (lcera eqiiina ou sangramento e método da presente
invengdo fornece uma indicagdo altamente especifica quanto & presenga tanto de

tlceras gastricas ou sangramento quanto de tlceras do c6lon ou sangramento ou
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ambos. O kit de teste para Glcera eqiiina ou sangramento e método da presente
invengiio s3o altamente confidveis tanto na identificacdo da existéncia de llceras ou
sangramentos num cavalo bem como na identificagio dos tipos de tilceras que estdo
presentes no cavalo, e ndo produz excessivas leituras falsas positivo.

O kit de teste para tlcera eqiiina ou sangramento e método da
presente invengiio sio ambos simples e répidos de se realizar, ¢ ndo requerem
nenhuma habilidade especial ou treinamento para um usudrio realizar o teste. O kit
de teste para tlcera eqiiina ou sangramento da presente invengdo € completamente
auto-suficiente, e nio requer nenhuma andlise laboratorial ou equipamento de
processamento adicional, possibilitando deste modo ser executado em qualquer lugar
como um teste de campo. O kit de teste para tlcera eqiiina ou sangramento e método
da presente invengdo fornece os resultados do teste rapidamente, em minutos em
lugar de requerer um tempo extenso.

O kit de teste para tlcera eqiiina ou sangramento da presente invengao
também é de uma construcio que € durdvel e os Kkits de teste ndo requerem
condigBes especiais de armazenamento € tem uma vida 1til extensa. O Kit de teste
para tlcera eqiiina ou sangramentos da presente invengdo é também de construgdo
barata para aumentar seu apelo de mercado e deste modo disponibilizd-lo a um
mercado o mais amplo possivel. Finalmente, todas as vantagens e objetivos
supracitados do kit de teste para llcera eqiiina ou sangramentos € método da
presente invencdo sejam alcancados sem incorrer qualquer desvantagem relativa
significativa.

Descrigdo dos Desenhos

Estas e outras vantagens da presente invencio sdo mais bem
compreendidas com referéncia aos desenhos, em que:

A figura 1 é um desenho esquemético de um cavalo que mostra a
anatomia do trato digestivo do cavalo;

A figura 2 é uma vista isométrica mostrando um kit de teste para
tlcera eqliina ou sangramento que é construido ¢ usado de acordo com os

ensinamentos da presente invengio e que apresenta um primeiro estojo contendo
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uma tira de teste para tlcera géstrica ou sangramento e um segundo estojo contendo
uma tira de teste para tlcera do célon ou sangramento.

A figura 3 é uma vista isométrica mostrando uma realizagio
alternativa do kit de teste para ulcera eqiiina ou sangramento também construido e
utilizado de acordo com os ensinamentos da presente invengdo € que apresenta um
estojo tnico contendo ambas as tiras de teste para Glcera gistrica ou sangramento e
ulcera do célon ou sangramento; e

A figura 4 é um quadro ilustrando os resultados do kit de teste para
tilcera eqiiina ou sangramento como indicado pela presenga ou auséncia detectada de
albumina eqiiina e a presenca ou auséncia detectada de hemoglobina eqiiina.

Descrigdo Detalhada da Realizagdo Preferida

Antes de discutirmos o kit de teste para tilcera eqilina ou sangramento
e método da presente invengdo, serd Wtil discutirmos brevemente a anatomia do
sistema digestivo de um cavalo. Em referéncia a figura 1, uma vista lateral de um
cavalo 20 ¢ ilustrada, esquematicamente ilustrando o trato digestivo do cavalo. O
trato digestivo do cavalo 20 pode ser separado em intestino dianteiro, que € indicado
geralmente pela referéncia numérica 22, e um intestino traseiro, que € indicado
geralmente pela referéncia numérica 24.

O trato digestivo do cavalo 20 comeca na sua boca 26, e
sequencialmente se estende através de um esofago 28 dentro de um estémago 30 e
entdo dentro de um intestino delgado 32, que juntos constituem o intestino dianteiro
22 do cavalo 20. O intestino dianteiro 22 do cavalo 20 constitui aproximadamente
trinta e cinco a quarenta por cento da capacidade relativa do trato digestivo do
cavalo 20.

A partir do intestino delgado 32, o trato digestivo se estende através
de um ceco 34, um grande célon 36, e um pequeno célon 38 que termina num reto
40. Estes elementos do trato digestivo do cavalo 20 juntos constituem o intestino
traseiro 24 do cavalo 20. O intestino traseiro 24 constitui aproximadamente sessenta
a sessenta e cinco por cento da capacidade relativa do trato digestivo do cavalo 20.

A realizagio preferida do kit de teste para tlcera eqiiina ou
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sangramento da presente invengdo é mostrado na figura 2. Um primeiro estojo 50
que contém um kit de teste para wlcera eqiiina ou sangramento para detectar ulceras
géastricas ou sangramentos € ilustrado. O primeiro estojo 50 possui uma abertura 52
localizada neste na qual o fluido a ser analisado serd introduzido. Também
localizado no primeiro estojo 50 estd uma janela de visualizagdo 54 através da qual
uma tira de membrana de teste 56 que apresenta uma zona indicativa do teste 58 e
uma zona indicativa de controle 60 localizadas nesta ¢ visivel. A zona indicativa de
teste 58 se tornard visivel quando a presenca da substincia de interesse for
detectada, fornecendo deste modo uma indicagdo da presenga de uma tlcera géstrica
ou sangramento.

A ﬁgui'a 2 também mostra um segundb éstojo 70 que contém um kit
de teste para tlcera eqiiina ou sangramento para detectar dlceras do cdlon ou
sangramentos € ilustrado. O segundo estojo 70 possui uma abertura 72 localizada
neste na qual o fluido a ser analisado serd introduzido. Também localizado no
segundo estojo 70 estd uma janela de visualizagdo 74 através da qual uma tira de
membrana de teste 76 que apresenta uma zona indicativa do teste 78 ¢ uma zona
indicativa de controle 80 localizadas nesta € visivel. A zona indicativa de teste 78 se
tornarid visivel quando a presenca da substincia de interesse for detectada,
fornecendo deste modo uma indicagdo da presenga de uma tlcera do colon ou
sangramento. Embora estas sejam mostradas juntas, o primeiro estojo 50 € o
segundo estojo 70 sdo separados na realizagfo ilustrada na figura 2.

Em referéncia agora a figura 3, uma realizac@o alternativa do kit de
teste € ilustrada a qual apresenta um estojo tinico 90. O estojo 90 apresenta uma
Ginica abertura (porém larga) 92 localizada neste na qual o fluido a ser analisado sera
introduzido. O estojo 90 também apresenta uma primeira ¢ segunda janelas de
visualizagio 94 e 96 localizadas neste sobre lados opostos. Através da primeira
janela de visualizagdo 94 fica visivel uma tira de membrana de teste 98 que
apresenta uma zona indicativa do teste 100 e uma zona indicativa de controle 102
localizadas neste. A zona indicativa de teste 100 se tornara visivel quando a presenca

da substincia de interesse for detectada, fornecendo deste modo uma indicagio da
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presenga de uma tlcera géstrica ou sangramento. A zona indicativa de controle 102
se tornar4 visivel quando fluido suficiente for introduzido no estojo 90 através da
abertura 92.

Através da segunda janela de visualizagfio 96 fica visivel uma tira de
membrana de teste 104 que apresenta uma zona indicativa do teste 106 ¢ uma zona
indicativa de controle 108 localizadas neste. A zona indicativa de teste 106 se
tornard visivel quando a presenga da substincia de interesse for detectada,
fornecendo deste modo uma indicagdo da presenga de uma ulcera gastrica ou
sangramento. A zona indicativa de controle 108 se tornard visivel quando fluido
suficiente for introduzido no estojo 90 através da abertura 92.

A construgio das tiras de teste 56 e 76 na figura 2 e nas tiras de teste
98 e 104 na figura 3 sdo conhecidas por aqueles versados na técnica. Similarmente,
a construgio de virios outros tipos de kits de teste que apresentam diferentes
desenhos de estojo sdo também conhecidos por aqueles versados na técnica. As
porgdes chave dos dispositivos de teste mostrados nas figuras 2 ¢ 3 so o tipo e
derivagio dos anticorpos que sdo utilizados para fornecer os testes para dlceras
gastricas e do célon ou sangramentos, que serdo abaixo discutidas.

Antes desta discussdo, uma breve descri¢do da operacio dos Kkits de
teste mostrados nas figuras 2 e 3 serdo fornecidas. Um veterinério, treinador, ou o
proprietirio do cavalo coleta uma amostra fecal representativa (na faixa de umas
poucas gramas a uma evacuacdo inteira) de um cavalo a ser analisado. A amostra
fecal é entdo colocada num recipiente tal como uma bacia ou balde ou bolsa pléstica,
e uma solugio aquosa (que pode ser 4gua ou 4gua com um tampio tal como um sal)
¢ misturada com este por agita¢io, mistura ou massagem. Utilizando um conta-gotas
ou qualquer outro mecanismo conveniente, o veterindrio, treinador, ou proprietario
do cavalo coloca entio uma poucas gotas do fluido dentro do(s) dispositivo(s) de
teste através das aberturas 52 e 72 nos estojos 50 e 70, respectivamente para a
realizacdo da figura 1, ou através da abertura 92 no estojo 90 na realizacdo da figura
2,

Em poucos minutos, as zonas indicativas de controle 60 e 80 ficardo
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visfveis para a realizagfo da figura 1, ou as zonas indicativas de controle 102 e 108
ficardio visiveis para a realizagdo da figura 2, indicando que a operagdo do kit de
teste foi adequada. Se a albumina eqiiina é detectada, a zona indicativa de teste 58
ficar4 visivel para a realizagdo da figura 1, ou a zona indicativa de teste 100 ficar4
visivel para a realizacdo da figura 2. Similarmente, se hemoglobina eqiiina €
detectada, a zona indicativa de teste 78 ficara visivel para a realizagdo da figura I,
ou a zona indicativa de teste 106 ficara visivel para a realizagfo da figura 2. O teste
deste modo diagnostica Glceras géstricas e/ou do célon ou sangramentos, fornecendo
a base para tratamento imediato se uma ou ambas forem detectadas.

Enquanto as realizagdes ilustradas nas figuras 2 € 3 mostram tiras de
membranas separédaé 56176 paré a realizacdo ilustrada na figura 2, e tiras de teste
separadas 98 e 104 para a realizagfio ilustrada na figura 3, aqueles versados na
técnica apreciardo imediatamente que é possivel combinar ambos os testes acima
descritos em que o surgimento de um indicio de teste indica a detecgdo de albumina
eqitina ou hemoglobina eqiiina.

Na realizagio preferida do kit de teste para tlcera eqilina ou
sangramento e método da presente invengdio, a substancia de interesse que, quando
detectada, fornecerd uma indicacio da presenga de uma tlcera de célon ou
sangramento é albumina eqiiina, e a substincia de interesse que, quando detectada,
fornecers uma indicagio da presenga de uma Glcera gastrica ou sangramento €
hemoglobina eqiiina. A escolha de albumina eqiiina para indicar a presenga de uma
tilcera do c6lon ou sangramento fornece especificidade devido a albumina eqiiina
detectada nas fezes do cavalo poder apenas ter se originado do célon. Isto € porque o
sangue proveniente das Glceras gastricas ou sangramentos (¢ para qualquer material
sanguineo craniano para o duodeno) seria degradado pelos 4cidos e peptidases no
estdmago, tornando deste modo extremamente improvavel que a albumina eqiiina
detectada nas fezes teria origem de uma Vlcera géstrica ou sangramento.

Contudo, a agdo de 4cidos e peptidases no estdmago é improvével de
degradar ou digerir completamente a hemoglobina eqiiina. A hemoglobina eqiiina

detectada nas fezes poderia ter se originado no estdmago e/ou no c6lon, indicando
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deste modo tanto uma Ulcera géstrica ou sangramento, uma ulcera do colon ou
sangramento ou ambas as ulceras gistrica ou sangramento e do célon ou
sangramento. A diferenciagdo das ulceras géstricas € do c6lon ou sangramento estd
assim associada a presenca ou auséncia de albumina eqiiina.

Em referéncia a figura 4, pode se ver que se a albumina eqiiina €
detectada, uma tlcera do c6lon ou sangramento estd certamente presente. Se a
albumina eqiiina nfo é detectada mas a hemoglobina eqiiina é detectada, uma dlcera
géstrica ou sangramento estd provavelmente presente. Se nem albumina eqiiina nem
hemoglobina eqiiina sdio detectadas, nem tlceras géstricas ou sangramentos, nem
tilceras do c6lon ou sangramentos estdio provavelmente presentes. Finalmente, se a
albumina eqilina e a hemoglobina eqiiina sdo detectadas, dlceras do c6lon ou
sangramentos ou ambas as Glceras géstrica ou sangramento € flceras do c6lon ou
sangramento estio provavelmente presentes. Assim, aqueles versados. na técnica
apreciario que o kit de teste para tlcera eqiiina ou sangramento e método da
presente invengfo fornecem deste modo um mecanismo e método par diagnosticar
tilceras gastricas e/ou do c6lon ou sangramentos, possibilitando que tratamento para
estas tilceras seja provido com confianga.

O Teste para Albumina Eqiiina

O teste para albumina eqiina € um  imunoensaio
monoclonal/policlonal altamente sensivel. Ha quatro etapas distintas na criagio de
tal imunoensaio, sejam elas, imunizagdo, fusdo, clonagem e produgdo. O primeiro
estagio é a imunizagio, em que um coelho, camundongo, rato ou porquinho da
india, ou outro animal de teste adequado € injetado com as seqiiéncias peptidicas de
albumina eqiiina derivadas da seqiiéncia genética para albumina eqiiina, que € Gnica
para as espécies eqiiinas. Isto provocard uma reagéo imune no animal de teste, que
criard quantidades abundantes de anticorpos no seu sangue € no seu bago.

Em cerca de seis semanas, o sangue pode ser retirado dos animais e
testado para os anticorpos utilizando um teste de ELISA. Isto envolve reagir o
sangue do animal de teste com o soro do cavalo in vitro. Se os anticorpos estiverem

presentes, o ELISA mudard de cor. Se um nivel insuficiente de anticorpos estiver
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presente, os animais de teste podem requerer uma ou mais injecOes reforgadoras de
albumina eqiiina. Estas primeiras sangrias podem ser usadas para produzir
anticorpos policlonais. Este estigio tipicamente leva aproximadamente trés meses.
Anticorpos policlonais deste estdgio podem ser usados para a construcdo do kit de
teste.

O segundo estigio é a fusdo, em que os animais de teste sdo
sacrificados e seus bagos sdo macerados para liberar as células que geram os
anticorpos eqiiinos. Estas células podem entdo ser fundidas com uma linhagem de
células de mieloma de modo a imortaliza-las, como descrito na patente US No.
5.552.295, de Skanker et al., cuja patente é aqui incorporada como referéncia. Uma
vez imortalizadas, estas células podem ser cultivadas indefinidamente para fornecer
um suprimento continuo de anticorpos.

Os hibridomas (células fundidas) sio entdo plaqueadas em virias
placas de microtitulagio de noventa e seis pogos. Estas células sdo testadas com um
outro teste de ELISA, e aquelas que mostrarem a reagdio de anticorpo adequada
podem ser expandidas em pogos de microtitulagio adicionais. Estas células sdo ainda
testadas por ELISA para fornecerem uma linhagem pura de células que produzem os
anticorpos desejados, com este estigio tipicamente levando aproximadamente de
cinco a seis semanas.

O terceiro estagio é de clonagem, onde as células que deram resultado
positivo no segundo estigio sdo clonadas e ainda testadas por ELISA. Virios ciclos
de clonagem podem ser requeridos de modo a desenvolver clones estiveis. Estes
clones podem entio ser injetados nos abdomens de camundongos, onde estes
produzem ascites. Os anticorpos monoclonais sdo purificados a partir dos fluidos
ascites e estio entio prontos para uso. Ficard prontamente aparente para aqueles
versados na técnica que esta técnica produzird anticorpos monoclonais novos com
alvo especificamente para albumina eqiiina. O terceiro estagio leva tipicamente
aproximadamente trés meses.

Alternativamente, frangos podem ser imunizados com o antigeno, €

produzirfio anticorpos nas gemas de seus ovos. Esta técnica ndo precisa dos estagios
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de clonagem acima mencionados, uma vez que o frango colocard ovos suficientes
para fornecer os anticorpos. Contudo, os estdgios de purificacdo destes anticorpos
sdo similares aquelas descritas acima.

O quarto e 1ltimo estdgio é a producZo de kits de teste. Os anticorpos
sd0 corados sobre uma membrana de mnitrocelulose porosa ou nylon como ¢é
convencional no estado da técnica. Quando a albumina eqiiina é colocada sobre o
dispositivo de teste esta é absorvida através da membrana, pega os anticorpos
marcados carregando um agente de cor, e € aprisionado pelos anticorpos na zona
indicativa de teste. L4, a concentra¢do de anticorpos marcados causar4 uma mudanca
de cor indicando claramente a presenga de albumina eqiiina nas fezes do cavalo que
est4 sendo testado. Assim, seri apreciado por aqueles versados na técnica que este
novo teste de anticorpo é tanto extremamente sensivel (a sensibilidade pode ser tdo
alta quanto aproximadamente uma parte por milhdo (uma micrograma por mililitro))
quanto especifica para albumina eqiiina.

Teste para Hemoglobina Eqiiina

O teste para hemoglobina eqiina € wum imunoensaio
monoclonal/policlonal altamente sensivel. H4 quatro etapas distintas na criacdo de
tal imunoensaio, sejam elas, imunizacfo, fusdo, clonagem e producdo. O primeiro
estigio € a imunizagio, em que um coelho, camundongo, rato ou porquinho da
india, ou outro animal de teste adequado € injetado com as seqiiéncias peptidicas de
hemoglobina eqiiina derivadas da seqiiéncia genética para hemoglobina eqiiina, que €
unica para as espécies eqiiinas. Isto provocard uma reagfo imune no animal de teste,
que criard quantidades abundantes de anticorpos no seu sangue € no seu bago.

Em cerca de seis semanas, o sangue pode ser retirado dos animais e
testado para os anticorpos utilizando um teste de ELISA. Isto envolve reagir o
sangue do animal de teste com o soro do cavalo in vitro. Se os anticorpos estiverem
presentes, o0 ELISA mudard de cor. Se um nivel insuficiente de anticorpos estiver
presente, os animais de teste podem requerer uma ou mais inje¢oes reforgadoras de
hemoglobina eqiiina. Estas primeiras sangrias podem ser usadas para produzir

anticorpos policlonais. Este estagio tipicamente leva aproximadamente trés meses.
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Anticorpos policlonais deste estigio podem ser usados para a construgdo do kit de
teste.

O segundo estigio é a fusdio, em que os animais de teste sdo
sacrificados € seus bagos sdo macerados para liberar as células que geram os
anticorpos eqiiinos. Estas células podem entfio ser fundidas com uma linhagem de
células de mieloma de modo a imortaliz4-las, como descrito por Skanker et al.
patente acima referida. Uma vez imortalizadas, estas células podem ser cultivadas
indefinidamente para fornecer um suprimento continuo de anticorpos.

Os hibridomas (células fundidas) sdo entio plaqueadas em vérias
placas de microtitulagio de noventa e seis pogos. Estas c€lulas sio testadas com um
outro teste de ELISA, e aquelas que mostrarem a reagfio de anticorpo adequada
podem ser expandidas em pogos de microtitulag@o adicionais. Estas células sdo ainda
testadas por ELISA para fornecerem uma linhagem pura de células que produzem os
anticorpos desejados, com este estigio tipicamente levando aproximadamente de
cinco a seis semanas.

O terceiro estagio é de clonagem, onde as células que deram resultado
positivo no segundo estgio sdo clonadas e ainda testadas por ELISA. Vérios ciclos
de clonagem podem ser requeridos de modo a desenvolver clones estiveis. Estes
clones podem entdo ser injetados nos abdomens de camundongos, onde estes
produzem ascites, Os anticorpos monoclonais sio purificados a partir dos fluidos
ascites e estdo entdo prontos para uso. Ficard prontamente aparente para aqueles
versados na técnica que esta técnica produzird anticorpos monoclonais novos com
alvo especificamente para hemoglobina eqiiina. O terceiro estigio leva tipicamente
aproximadamente trés meses.

Alternativamente, frangos podem ser imunizados com o antigeno, e
produzirdo anticorpos nas gemas de seus ovos. Esta técnica ndo precisa dos estagios
de clonagem acima mencionados, uma vez que o frango colocara ovos suficientes
para fornecer os anticorpos. Contudo, os estigios de purificacdo destes anticorpos
sdo similares aquelas descritas acima.

O quarto e dltimo estdgio é a produgdo de kits de teste. Os anticorpos
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sdo corados sobre uma membrana de nitrocelulose porosa ou mnylon como é
convencional no estado da técnica. Quando a hemoglobina eqiiina é colocada sobre o
dispositivo de teste esta é absorvida através da membrana, pega os anticorpos
marcados carregando um agente de cor, e € aprisionado pelos anticorpos na zona
indicativa de teste. L4, a concentragfio de anticorpos marcados causard uma mudanga
de cor indicando claramente a presenca de hemoglobina eqiiina nas fezes do cavalo
que estd sendo testado. Assim, serd apreciado por aqueles versados na técnica que
este novo teste de anticorpo é tanto extremamente sensivel (a sensibilidade pode ser
tio alta quanto aproximadamente uma parte por milhdio (uma micrograma por
mililitro)) quanto especifica para hemoglobina eqiiina.

Teste Combinado

Combinando-se o teste para albumina eqiiina com o teste para
hemoglobina eqiiina num tnico kit para teste, um teste de diagnGstico especifico
simples, barato, altamente sensivel para tlceras eqiliinas ou sangramentos pode ser
criado. Alternativamente, os dois testes podem ser providos em Kkits de teste
separados. Na realizagdo preferida, as duas tiras de teste sdo conectadas por um
Ginico pogo, tal que uma dnica aplicagio do liquido fecal ser4 suficiente para ambos.

Se o teste para albumina eqiiina € positivo, uma tlcera do célon ou
sangramento é indicada. Se apenas o testa para hemoglobina eqiiina € positivo, uma
Gilcera gastrica ou sangramento é indicada. Se ambos os resultados forem positivo,
entdio tanto uma tlcera do c6lon ou sangramento ou ambas as Ulceras géstrica ou
sangramento e ulcera do c6lon ou sangramento sfo indicadas. Serd apreciado por
aqueles versados na técnica que este teste duplo pode fornecer um teste conveniente,
nfo invasivo para tlceras géstricas ou sangramento (que sdo atualmente dificeis e
caras de diagnosticar) bem como tlceras do célon ou sangramento (para a qual ndo
ha teste atualmente capaz de fornecer um diagnéstico acurado).

Embora o kit de teste para 1lcera eqiiina ou sangramento € método da
presente invengdo estejam na realizagdo preferida almejada no diagnéstico de ambas
tilceras géstrica ou sangramento e tlceras do célon ou sangramentos em cavalos, €

contemplado e fica dentro do escopo da presente invengfio que este possa ser usado
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para o diagnéstico de dlceras gistricas ou sangramentos € ulceras do cdlon ou
sangramento em outros animais. O kit de teste para ilcera eqiiina ou sangramento
em particular pode ser projetado especificamente para o animal em particular com o
qual sera utilizado para detectar albumina e hemoglobina do animal em particular.
Alternativamente, um kit de teste mais genérico para ulcera gistrica ou sangramento
e tilceras do célon ou sangramento em animais pode ser feito para fornecer um
anticorpo para albumina que especificamente se liga a albumina de uma pluralidade
de animais diferentes e um anticorpo para hemoglobina que se liga especificamente a
hemoglobina de uma pluralidade de animais diferentes.

Pode-se deste modo ser apreciado a partir da descricio detalhada
acima da realizagdo preferida da presente invengfio que ensina um kit de teste para
tilcera ou sangramento do trato digestivo eqiiino e método para uso do kit de teste
que sdo eficazes no diagnéstico de ambas as ulceras géstricas ou sangramento e
Gilceras do c6lon ou sangramento em cavalos. O kit de teste para tlcera eqiiina ou
sangramento ¢ método da presente invengio formece uma indicacdo altamente
especifica sobre a presenga de tanto tilceras géstricas ou sangramento quanto Ulceras
do c6lon ou sangramento, ou ambas. O kit de teste para ilcera eqiiina ou
sangramento ¢ método da presente invengio sdo altamente confidveis tanto na
identificagdio da existéncia de tlceras ou sangramentos em um cavalo bem como na
identificagdo do(s) tipo(s) de tlceras ou a localizagdo do sangramento que estdo
presentes no cavalo, e ndo produzem excessivas leituras falsas positivas.

O kit de teste para \lcera eqiiina ou sangramento € método da presente
invengdo sdo tanto simples quanto rapidos de se executar, e nio requerem nenhuma
habilidade especial ou treinamento para que o usudrio possa realizar o teste. O kit de
teste para tlcera eqiiina ou sangramento da presente invengio € completamente auto-
suficiente, € n#o requer nenhuma anilise laboratorial ou equipamento de
processamento adicional, possibilitando deste modo ser realizado em qualquer lugar
como um ensaio de campo. O kit de teste para ulcera eqiiina ou sangramento e
método da presente invengdo fornecem resultados rapidamente, em minutos ao invés

de requerer um tempo extenso.



10

15

20

25

21/21

O kit de teste para tilcera eqiiina ou sangramento e método da presente
inven¢io é de uma construgdo que é durdvel e os Kits de teste ndo requerem
condicdes especiais de armazenamento e tem uma vida ttil extensa. O Kit de teste
para ilcera eqgiiina ou sangramentos da presente inven¢do € também de construgio
barata para aumentar seu apelo de mercado e deste modo disponibilizi-lo a um
mercado o mais amplo possivel. Finalmente, todas as vantagens ¢ objetivos
supracitados do kit de teste para tlcera eqiiina ou sangramentos e método da
presente invengdo sdo alcangados sem incorrer qualquer desvantagem relativa
significativa.

Embora a descri¢gio acima mencionada do kit de teste para udlcera
eqilina ou sangramento da presente invéngﬁo tenha sido ’mostradd e descrito com
referéncia a realizagdes e aplicagdes particulares destes, estes foram apresentados
com o propésito de ilustragio e descri¢dio e ndo sdo pretendidos para exaurir ou
limitar a invengdo as realizages e aplicagdes particulares reveladas. Ficara aparente
para aqueles versados na arte que um nimero de mudangas, modificagdes,
variagdes, ou alteragdes da invengdo como aqui descrito podem ser feitas, nenhuma
das quais saem do espirito ou escopo da presente invengdo. As realizagles e
aplicagdes particulares foram selecionadas e descritas para fornecer a melhor
ilustragio dos principios da invengdo e suas aplicagdes praticas para deste modo
possibilitar aqueles versados na técnica a utilizarem a invengio em vérias realizagbes
e com vérias modificagdes conforme forem adequadas para um uso em particular
contemplado. Todas tais mudangas, modificagbes, variacdes, ¢ alteragdes devem
deste modo ser vistas como estando dentro do escopo da presente invengdo conforme
determinado pelas reivindicagdes anexas quando interpretadas de acordo com a

amplitude a qual estas estdo bastante, legalmente e justamente intituladas.
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REIVINDICACOES
1. Kit de teste rapido para a deteccdo e localizagdo de sangramentos

ou ulceras do trato digestivo em equinos, CARACTERIZADQO por compreender:

uma primeira tira de teste para um imunoensaio rapido ou reacio com
peroxidase para detectar a presenca de dlcera ou sangramento gastrico e/ou ulcera
ou sangramento no c6lon em um equino,

em que a dita primeira tira de teste detecta a presenca de hemoglobina
equina, a qual € indicativa da presenc¢a de ulcera ou sangramento gastrico e/ou
tlcera ou sangramento no c6lon em um equino; e

uma segunda tira de teste para um imunoensaio rapido para detectar a
presenca de dlcera ou sangramento no c6lon em um equino;

em que a dita segunda tira de teste detecta a presenca de albumina
equina a qual € indicativa da presenca de Ulcera ou sangramento no colén em um
equino.

2. Kit de teste rapido, de acordo com a reivindicacio 1,

CARACTERIZADO pela dita primeira tira de teste conter um anticorpo anti-

hemoglobina equina que se liga especificamente a hemoglobina equina.
3. Kit de teste rapido, de acordo com a reivindicacio 2,

CARACTERIZADO pelo dito anticorpo antihemoglobina equina ser um anticorpo

monoclonal.
4. Kit de teste rapido, de acordo com a reivindicacio 2,

CARACTERIZADO pelo dito anticorpo antihemoglobina equina ser um anticorpo

policlonal.
5. Kit de teste rapido, de acordo com a reivindicacio 2,

CARACTERIZADO pelo dito anticorpo antihemoglobina equina ser isolado do

soro sanguineo ou de bacos macerados de coelhos, camundongos, ratos ou
porquinhos da india inoculados.
6. Kit de teste rapido, de acordo com a reivindicacio 2,

CARACTERIZADO pelo dito anticorpo antihemoglobina equina ser produzido por

uma linhagem de células hibridoma que produz e secreta anticorpos monoclonais que
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se ligam especificamente a hemoglobina equina.
7. Kit de teste rapido, de acordo com a reivindicacio 2,

CARACTERIZADO pelo dito anticorpo antihemoglobina equina ser produzido pela

expressao de anticorpos de hemoglobina equina a partir de células imunoldgicas que
foram hibridizadas com linhagens de mieloma imortal.
8. Kit de teste rapido, de acordo com a reivindicacio 7,

CARACTERIZADO pelas ditas células imunolégicas serem isoladas do soro

sanguineo ou de bagos macerados de coelhos, camundongos, ratos ou porquinhos da
india inoculados.
9. Kit de teste rapido, de acordo com a reivindicacio 1,

CARACTERIZADO pela dita primeira tira de teste também conter um indicador de

controle para demonstrar que o teste foi realizado adequadamente.
10. Kit de teste rapido, de acordo com a reivindicagdo 1,

CARACTERIZADO pela dita segunda tira de teste conter um anticorpo

antialbumina equina que se liga especificamente a albumina equina.
11. Kit de teste rapido, de acordo com a reivindicagio 10,

CARACTERIZADO pelo dito anticorpo antialbumina equina ser um anticorpo

monoclonal.
12. Kit de teste rapido, de acordo com a reivindicagio 10,

CARACTERIZADO pelo dito anticorpo antialbumina equina ser um anticorpo

policlonal.
13. Kit de teste rapido, de acordo com a reivindicagio 10,

CARACTERIZADO pelo dito anticorpo antialbumina equina ser isolado do soro

sanguineo ou de bagos macerados de coelhos, camundongos, ratos ou porquinhos da
india inoculados.
14. Kit de teste rapido, de acordo com a reivindicagio 10,

CARACTERIZADO pelo dito anticorpo antialbumina equina ser produzido por

uma linhagem de células hibridoma que produz e secreta anticorpos monoclonais que
se ligam especificamente a albumina equina.

15. Kit de teste rapido, de acordo com a reivindicagio 10,
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CARACTERIZADO pelo dito anticorpo antialbumina equina ser produzido pela

expressao de anticorpos de albumina equina a partir de células imunolégicas que
foram hibridizadas com linhagens de mieloma imortal.
16. Kit de teste rapido, de acordo com a reivindicagio 15,

CARACTERIZADO por as referidas células imunoldégicas serem isoladas a partir

do soro sanguineo ou de bagos macerados de coelhos, camundongos, ratos ou
porquinhos da india inoculados.
17. Kit de teste rapido, de acordo com a reivindicagio 1,

CARACTERIZADO pela dita segunda tira de teste conter um indicador de controle

para demonstrar que o teste foi realizado adequadamente.
18. Kit de teste rapido, de acordo com a reivindicagio 1,

CARACTERIZADO pelas ditas primeira € segunda tiras de teste compreenderem:

uma Unica tira de teste para detectar tanto a presenca de hemoglobina
equina, que € indicativa da presenga de sangramento gastrico e/ou sangramento no
colon em um equino que pode ser em parte indicativo da existéncia de uma ulcera
gastrica e/ou uma ulcera de célon em um equino, quanto a presenca de albumina
equina que € indicativa da presenca de sangramento no célon em um equino que

pode ser em parte indicativo da existéncia de uma tlcera do c6lon em um equino.
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