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REVENDICATIONS

1. Anticorps anti-PD-1 ou fragment de liaison a un
antigene de celui-ci, comprenant

une région variable de chaine lourde comprenant la
séquence d'acides aminés de SEQ ID NO : 73 (H-CDR1l) ; la
séquence d'acides aminés de SEQ ID NO : 78 (H-CDR2) ; et la
séquence d'acides aminés de SEQ ID NO : 77 (H-CDR3), et

une région variable de chaine légére comprenant la
séquence d'acides aminés de SEQ ID NO : 165 (L-CDR1l) ; la
séquence d'acides aminés de SEQ ID NO : 166 (L-CDRZ}) ; et la
séquence d'acides aminés de SEQ ID NO : 32 (L-CDR3).

2. Anticorps anti-PD-1 ou fragment de liaison a un
antigeéne de celui-ci selon la revendication 1, dans lequel
ledit anticorps ou fragment de liaison a un antigene de celui-
ci est choisi dans le groupe constitué de : un anticorps
humanisé ou un fragment de liaison & un antigeéne de celui-
ci, un anticorps monoclonal, un Fab, un F(ab')2, un Fv et un

scFv.

3. Anticorps anti-PD-1 ou fragment de liaison a un
antigéne de celui-ci selon la revendication 1 ou 2, dans
lequel ledit anticorps ou fragment de liaison a un antigene
de celui-ci comprend une région variable de chalne lourde
présentant au moins 90 % d'identité avec la ségquence d'acides
aminés de SEQ NO : 135 ; et une région variable de chaine
légere présentant au moins 90 % d'identité avec la séquence
d'acides aminés de SEQ ID NO : 127.

4. Anticorps anti-PD-1 ou fragment de liaison & un
antigene de celui-ci selon 17 une quelcongue des
revendication 1 a 3, dans lequel ledit anticorps ou fragment
de liaison a un antigene de celui-ci comprend une région
variable de chaine lourde et une région variable de chaine
légére comprenant respectivement les séquences d'acides
aminés de SEQ NO : 135 et SEQ ID NO : 127.
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5. Anticorps anti-PD-1 selon 1l'une quelconque des
revendications 1 a 4, dans leguel ledit anticorps comprend
une région constante de chalne lourde choisie dans le groupe
constitué de : des régions constantes de IgG4, IgGl, IgG2,
IgG3, IgM, IgA et IgE, de préférence dans lequel la région
constante de chaine lourde est une région constante de chaine
lourde d'une IgG4 avec une mutation Ser228Pro ou dans lequel
la région constante de chaine lourde est une région constante
de chaine lourde d'une IgGl avec des mutations LeuZ234Ala et
Leu235Ala.

6. Anticorps anti-PD-1 ou fragment de liaison a un
antigeéene de celui-ci selon 17 une quelconque des
revendication 1 & 5, dans lequel 1l’anticorps ou le fragment
de liaison a un antigéne de celui-ci comprend une région
constante de chaine légére choisie dans le groupe constitué

de kappa et lambda.

7. Anticorps anti-PD-1 selon 1l'une quelconque des
revendications 1 & 6, dans leguel ledit anticorps comprend
une chaine lourde et une chaine légeére comprenant
respectivement les séquences d’acides aminés de SEQ ID NO
149 et SEQ ID NO : 145.

3. Composition pharmaceutique comprenant un anticorps
anti-PD-1 ou un fragment de liaison & un antigéne de celui-
ci selon 1'une quelconque des revendications 1 a 7 et un

excipient pharmaceutiquement acceptable.

9. Anticorps anti-PD-1 ou fragment de liaison a un
antigene de celui-ci selon 1'une quelconque des
revendications 1 & 8 & utiliser en tant gque médicament, de
préférence a utiliser dans le traitement d'un trouble de la

voie PD-1.
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10. Anticorps anti-PD-1 ou fragment de liaison a un
antigéne & utiliser selon la revendication 9, dans lequel le
trouble de la voie PD-1 est une maladie inflammatoire

chronique ou une maladie inflammatoire aigué.

11. Anticorps anti-PD-1 ou fragment de liaison a un
antigene de celui-ci a utiliser selon la revendication 9 ou
10, dans lequel le trouble de la voie PD-1 est sélectionné
dans le groupe comprenant : arthrite, polyarthrite
rhumatoide, asthme, BRPCO, maladie inflammatoire pelvienne,
maladie d'Alzheimer, maladie inflammatoire de 1l'intestin,
maladie de Crohn, colite ulcéreuse, maladie de Peyronie,
maladie ceeliaque, maladie de la vésicule biliaire, maladie
pilonidale, péritonite, psoriasis, rhumatisme psoriasique,
vascularite, adhérences chirurgicales, AVC, diabéte de type
I, maladie de Lyme, méningo-encéphalite, uvéite auto-immune,
sclérose en plagques, lupus, lupus érythémateux systémique,
Syndrome de Guillain-Barré, dermatite atopigque, hépatite
auto-immune, alvéolite fibrosante, maladie de Grave,
néphropathie a IghA, purpura thrombocytopénique idiopathique,
maladie de Méniére, pemphigus, cirrhose biliaire primitive,
sarcoidose, sclérodermie, granulomatose de Wegener, d'autres
maladies auto-immunes, pancréatite, traumatisme, chirurgie,
maladie du greffon contre 1'héte, rejet de greffe, maladies
cardiaques, y compris maladies ischémiques telles que
l1'infarctus du myocarde ainsi que l'athérosclérose,
coagulation intravasculaire, résorption osseuse,
ostéoporose, ostéoarthrite, parodontite et hypochlorhydrie,
infertilité liée a un manque de tolérance feto-maternelle,
syndrome de Sjdgren, vitiligo, myasthénie grave et sclérose
systémique ; et/ou

dans lequel le trouble de la voie PD-1 est sélectionné
dans le groupe comprenant : sclérose systémique, lupus
érythémateux disséminé, polymyosite, artérite a cellules
géantes, psoriasis, arthrite psoriasique, spondylarthrite

ankylosante et maladie inflammatoire de 1l'intestin.
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12. Anticorps anti-PD-1 ou fragment de liaison & un
antigéne de celui-ci & utiliser selon 1l'une guelconque des
revendications 9 a 11, dans legquel ledit anticorps ou
fragment de liaison & un antigéne de celui-ci est administré
par voie d’administration parentérale, voie d’administration

intraveineuse ou voie d’administration sous-cutanée.

13. Polynucléotide isolé codant pour un anticorps anti-
PD-1 ou un fragment de liaison & un antigene de celui-ci

selon l'une quelconque des revendications 1 & 7.

14. Vecteur d'expression comprenant un polynucléotide

selon la revendication 13.

15. Cellule hoéte comprenant un vecteur d'expression
selon la revendication 14, de préférence dans laquelle la

cellule est une cellule de mammifere.

16. Procédé de fabrication d'un anticorps, comprenant
les étapes consistant a

- cultiver wune cellule hdte comprenant un vecteur
d'expression comprenant un polynucléotide codant pour une
région variable de chaine lourde selon l'une guelconque des
revendications 1 a 4 et un vecteur d'expression comprenant
un polynucléotide codant pour la région variable de chaine
légére respective selon 1'une quelconque des revendications 1
a 4, de préférence un vecteur d'expression comprenant un
polynucléotide codant pour une chaine lourde selon 1'une
quelcongue des revendications 5 a 7 et un vecteur
d'expression comprenant un polynucléotide codant pour une
chaine légére selon 1'une quelconque des revendications 5 a
7, sous des conditions permettant la formation d'un
anticorps ; et

- récupérer ledit anticorps ;

facultativement dans lequel le procédé comprend en outre
1'étape consistant & purifier ledit anticorps et/ou 1l'étape
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consistant a formuler ledit anticorps en une composition

pharmaceutique.

17. Anticorps multi-spécifique comprenant un premier
site de liaison a un antigeéne agoniste anti-PD-1 et un second
site de liaison a un antigéne, dans lequel ledit premier site
de liaison & un antigéne agoniste anti-PD-1 comprend une
région variable de chaine lourde et une région variable de
chaine légére selon 1l'une quelcongue des revendications 1 &
q.

18. Anticorps multi-spécifique selon la
revendication 17, dans leguel ledit second site de liaison a
un antigéne est un site de liaison & un anti-CD48, un site
de liaison & un anti-CD2, un site de liaison & un anti-CDlla
ou un site de liaison a un anti-CD3 et/ou dans lequel ledit

anticorps est un anticorps bispécifique.
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