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Patentkrav

1. Fremgangsmate for @ pavise remalrettet endopeptidaseaktivitet, fremgangsmaten
omfatter trinnene 3: a) behandle en celle fra en etablert cellelinje med en prgve
omfattende en remalrettet endopeptidase, hvori cellen fra en etablert cellelinje er
mottakelig for remalrettet endopeptidaseaktivitet ved en remalrettet endopeptidase;
b) isolere fra den behandlede cellelinjen en SNAP-25-komponent omfattende et SNAP-
25-spaltingsprodukt med en karboksylterminal ved Pi-residuet av BoNT/A-
spaltingssted-spaltingsbindingen; c) kontakte SNAP-25-komponenten med et a-SNAP-
25-antistoff, hvori a-SNAP-25-antistoffet binder en epitop omfattende en
karboksylterminal ved P:-residuet av BoNT/A-spaltingssted-spaltingsbindingen fra et
SNAP-25-spaltingsprodukt; og d) pavise naerveaer av et antistoff-antigen-kompleks
omfattende a-SNAP-25-antistoffet og SNAP-25-spaltingsproduktet; hvori pdvisning av
antistoff-antigen-komplekset er en indikasjon pd remalrettet endopeptidaseaktivitet,
hvori a-SNAP-25-antistoffet binder en epitop omfattende en karboksylterminal ved Pi-
residuet av BoNT/A-spaltingssted-spaltingsbindingen fra et SNAP-25-spaltingsprodukt
og hvori det isolerte a-SNAP-25-antistoffet har et VWCDR1 av SEQ ID NO:93, et
VuCDR2 av SEQ ID NO:96, et VHCDR3 av SEQ ID NO:100, et V.CDR1 av SEQ ID
NO:105, et V.ICDR2 av SEQ ID NO:110, og et V.CDR3 av SEQ ID NO:115.

2. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor a-SNAP-25-antistoffet er bundet til en

fastfasebeerer.

3. Fremgangsmate ifslge krav 2, omfattende et trinn 3 feste SNAP-25-komponenten til

nevnte fastfasebeaerer.

4. Fremgangsmate ifglge hvilket som helst av kravene 1 - 3, hvori cellen er mottagelig
for remalrettet endopeptidaseaktivitet med omtrent 500 nM eller mindre, med omtrent
400 nM eller mindre, med omtrent 300 nM eller mindre, med omtrent 200 nM eller

mindre, med omtrent 100 nM eller mindre av en remalrettet endopeptidase.

5. Fremgangsmate ifglge hvilket som helst av kravene 1 til 3, hvori cellen kan ta opp
omtrent 500 nM eller mindre, omtrent 400 nM eller mindre, omtrent 300 nM eller
mindre, omtrent 200 nM eller mindre, omtrent 100 nM eller mindre av remalrettet

endopeptidase.
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6. Fremgangsmate ifglge hvilket som helst av kravene 1 til 3, hvori prgven omfatter
omtrent 100 ng eller mindre, omtrent 10 ng eller mindre, omtrent 1 ng eller mindre,
100 fg eller mindre, 10 fg eller mindre, eller 1 fg eller mindre av en remalrettet

endopeptidase.

7. Fremgangsmate ifglge hvilket som helst av kravene 1 til 3, hvori prgven omfatter
omtrent 100 nM eller mindre, omtrent 10 nM eller mindre, omtrent 1 nM eller mindre,
omtrent 0,5 nM eller mindre, eller omtrent 0,1 nM eller mindre, av en remalrettet

endopeptidase.

8. Fremgangsmate ifglge hvilket som helst av kravene 1 til 7, hvori tilstedevaerelsen
av et antistoff-antigen-kompleks blir pdvist ved en immunblotanalyse, en immun-

utfellingsanalyse, en ELISA eller en sandwich-ELISA.

9. Fremgangsmate ifglge et hvilket som helst av kravene 1-8, hvori a-SNAP-25-
antistoffet har en assosiasjonshastighetskonstant for en epitop som ikke omfatter et
karboksylterminalglutamin av BoNT/A-spaltingssted-spaltingsbindingen fra et SNAP-
25-spaltingsprodukt pa mindre enn 1 x 10! M1 s'1; og hvor a-SNAP-25-antistoffet har

en likevektdisassosiasjonskonstant for epitopen p& mindre enn 0,450 nM.

10. Isolert monoklonalt a-SNAP-25-antistoff med et VWCDR1 av SEQ ID NO:93, et
VHCDR2 av SEQ ID NO:96, et VuCDR3 av SEQ ID NO:100, et V.CDR1 av SEQ ID
NO:105, et VL.CDR2 av SEQ ID NO:110, og et VL.CDR3 av SEQ ID NO:115.
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