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1. Farmacinė kompozicija, apimanti humanizuotą monokloninį antikūną, kuris specifiškai jungiasi prie epitopo Aβ 13-28 padėčių ribose, skirta naudoti ikiklinikinės arba klinikinės Alzheimerio ligos profilaktikai arba gydymui, kur antikūnas apima:

a) lengvąją grandinę, apimančią tris lengvosios grandinės komplementariąsias sritis (CDRs), turinčias tokias aminorūgščių sekas:

lengvosios grandinės CDR1:
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arba
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lengvosios grandinės CDR2:
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ir lengvosios grandinės CDR3:
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ir lengvosios grandinės rėmelio seką iš žmogaus imunoglobulino lengvosios grandinės; ir:

b) sunkiąją grandinę, apimančią tris sunkiosios grandinės komplementariąsias sritis (CDRs), turinčias tokias aminorūgščių sekas:

sunkiosios grandinės CDR1:
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sunkiosios grandinės CDR2:
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ir sunkiosios grandinės CDR3:

[image: image8.emf]
ir sunkiosios grandinės rėmelio seką iš žmogaus imunoglobulino sunkiosios grandinės.

2. Farmacinė kompozicija, apimanti humanizuotą monokloninį antikūną, kuris specifiškai jungiasi prie epitopo Aβ 13-28 padėčių ribose, skirta naudoti paciento, kuriam diagnozuota ikiklinikinė arba klinikinė Alzheimerio liga, kognityvinio pablogėjimo profilaktikai, gydymui arba panaikinimui, kur antikūnas apima:

a) lengvąją grandinę, apimančią tris lengvosios grandinės komplementariąsias sritis (CDRs), turinčias tokias aminorūgščių sekas:

lengvosios grandinės CDR1:
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lengvosios grandinės CDR2:
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ir lengvosios grandinės CDR3:
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ir lengvosios grandinės rėmelio seką iš žmogaus imunoglobulino lengvosios grandinės; ir:

b) sunkiąją grandinę, apimančią tris sunkiosios grandinės komplementariąsias sritis (CDRs), turinčias tokias aminorūgščių sekas:

sunkiosios grandinės CDR1:
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sunkiosios grandinės CDR2:
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ir sunkiosios grandinės CDR3:
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ir sunkiosios grandinės rėmelio seką iš žmogaus imunoglobulino sunkiosios grandinės.

3. Farmacinė kompozicija, skirta naudoti pagal 1 arba 2 punktą, kur antikūnas apima lengvosios grandinės CDR1:
[image: image18.emf]
ir
sunkiosios grandinės CDR2:
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4. Farmacinė kompozicija, skirta naudoti pagal bet kurį iš ankstesnių punktų kur antikūnas apima humanizuotą lengvosios grandinės variabilią sritį, apimančią tokią seką:

[image: image20.emf]
kur:

Xaa padėtyje 2 yra Val arba Ile;

Xaa padėtyje 7 yra Ser arba Thr;

Xaa padėtyje 14 yra Thr arba Ser;

Xaa padėtyje 15 yra Leu arba Pro;

Xaa padėtyje 30 yra Ile arba Val;

Xaa padėtyje 50 yra Arg, Gln arba Lys;

Xaa padėtyje 88 yra Val arba Leu;

Xaa padėtyje 105 yra Gln arba Gly;

Xaa padėtyje 108 yra Lys arba Arg; ir
Xaa padėtyje 109 yra Val arba Leu;

ir sunkiosios grandinės variabilią sritį, apimančią tokią seką:
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kur:

Xaa padėtyje 1 yra Glu arba Gln;

Xaa padėtyje 7 yra Ser arba Leu;

Xaa padėtyje 46 yra Glu, Val, Asp arba Ser;

Xaa padėtyje 63 yra Thr arba Ser;

Xaa padėtyje 75 yra Ala, Ser, Val arba Thr;

Xaa padėtyje 76 yra Lys arba Arg;

Xaa padėtyje 89 yra Glu arba Asp; ir
Xaa padėtyje 107 yra Leu arba Thr.

5. Farmacinė kompozicija, skirta naudoti pagal 4 punktą, kur antikūnas turi lengvosios grandinės variabilią sritį, kurios seka SEQ ID NO:9, ir sekos sunkiosios grandinės variabilią sritį, kurios seka SEQ ID NO:10.

6. Farmacinė kompozicija, skirta naudoti pagal bet kurį iš ankstesnių punktų kur antikūnas apima lengvosios grandinės variabilią sritį, kurios seka SEQ ID NO:11, ir sunkiosios grandinės variabilią sritį, kurios seka SEQ ID NO:12.

7. Farmacinės kompozicijos, apimančios humanizuotą monokloninį antikūną, kuris specifiškai jungiasi prie epitopo Aβ 13-28 padėčių ribose, panaudojimas ikiklinikinės arba klinikinės Alzheimerio ligos profilaktikai arba gydymui, kur antikūnas apima:

a) lengvąją grandinę, apimančią tris lengvosios grandinės komplementariąsias sritis (CDRs), turinčias tokias aminorūgščių sekas:

lengvosios grandinės CDR1:
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lengvosios grandinės CDR2:
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ir lengvosios grandinės CDR3:
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ir lengvosios grandinės rėmelio seką iš žmogaus imunoglobulino lengvosios grandinės; ir:

b) sunkiąją grandinę, apimančią tris sunkiosios grandinės komplementariąsias sritis (CDRs), turinčias tokias aminorūgščių sekas:

sunkiosios grandinės CDR1:
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sunkiosios grandinės CDR2:
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ir sunkiosios grandinės CDR3:
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ir sunkiosios grandinės rėmelio seką iš žmogaus imunoglobulino sunkiosios grandinės.

8. Farmacinės kompozicijos, apimančios humanizuotą monokloninį antikūną kuris specifiškai jungiasi prie epitopo Aβ 13-28 padėčių ribose, panaudojimas gaminant vaistą paciento, kuriam diagnozuota ikiklinikinė arba klinikinė Alzheimerio liga, kognityvinio pablogėjimo profilaktikai, gydymui arba panaikinimui, kur antikūnas apima:

a) lengvąją grandinę, apimančią tris lengvosios grandinės komplementariąsias sritis (CDRs), turinčias tokias aminorūgščių sekas:

lengvosios grandinės CDR1:
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arba
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lengvosios grandinės CDR2:
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ir lengvosios grandinės CDR3:
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ir lengvosios grandinės rėmelio seką iš žmogaus imunoglobulino lengvosios grandinės; ir:

b) sunkiąją grandinę, apimančią tris sunkiosios grandinės komplementariąsias sritis (CDRs), turinčias tokias aminorūgščių sekas:

sunkiosios grandinės CDR1:
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sunkiosios grandinės CDR2:
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ir sunkiosios grandinės CDR3:
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ir sunkiosios grandinės rėmelio seką iš žmogaus imunoglobulino sunkiosios grandinės.

9. Farmacinės kompozicijos pagal 7 arba 8 punktą panaudojimas, kur antikūnas apima lengvosios grandinės CDR1:
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ir

sunkiosios grandinės CDR2:
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10. Farmacinės kompozicijos pagal bet kurį iš 7-9 punktų panaudojimas, kur antikūnas apima humanizuotą lengvosios grandinės variabilią sritį, apimančią tokią seką:
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kur:

Xaa padėtyje 2 yra Val arba Ile;

Xaa padėtyje 7 yra Ser arba Thr;

Xaa padėtyje 14 yra Thr arba Ser;

Xaa padėtyje 15 yra Leu arba Pro;

Xaa padėtyje 30 yra Ile arba Val;

Xaa padėtyje 50 yra Arg, Gln arba Lys;

Xaa padėtyje 88 yra Val arba Leu;

Xaa padėtyje 105 yra Gln arba Gly;

Xaa padėtyje 108 yra Lys arba Arg; ir
Xaa padėtyje 109 yra Val arba Leu;

ir sunkiosios grandinės variabilią sritį, apimančią tokią seką:
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kur:

Xaa padėtyje 1 yra Glu arba Gln;

Xaa padėtyje 7 yra Ser arba Leu;

Xaa padėtyje 46 yra Glu, Val, Asp arba Ser;

Xaa padėtyje 63 yra Thr arba Ser;

Xaa padėtyje 75 yra Ala, Ser, Val arba Thr;

Xaa padėtyje 76 yra Lys arba Arg;

Xaa padėtyje 89 yra Glu arba Asp; ir

Xaa padėtyje 107 yra Leu arba Thr.

11. Farmacinės kompozicijos panaudojimas pagal 10 punktą, kur antikūnas turi lengvosios grandinės variabilią sritį, kurios seka SEQ ID NO:9, ir sunkiosios grandinės variabilią sritį, kurios seka SEQ ID NO:10.

12. Farmacinės kompozicijos panaudojimas pagal bet kurį vieną iš 7-11 punktų, kur antikūnas apima lengvosios grandinės variabilią sritį, kurios seka SEQ ID NO:11 ir sunkiosios grandinės variabilią sritį, kurios seka SEQ ID NO:12.

13. Humanizuotas antikūnas arba jo fragmentas, apimantis lengvosios grandinės variabilią sritį, kurios seka SEQ ID NO:9 ir sunkiosios grandinės variabilią sritį, kurios seka SEQ ID NO:10, skirtas naudoti terapijoje.

14. Humanizuotas antikūnas arba jo fragmentas, skirtas naudoti pagal 13 punktą, kur antikūnas arba jo fragmentas apima lengvąją grandinę, kurios seka SEQ ID NO:11 ir sunkiąją grandinę, kurios seka SEQ ID NO:12.

15. Humanizuotas antikūnas arba jo fragmentas pagal 13 arba 14 punktą, skirti naudoti ikiklinikinės arba klinikinės Alzheimerio ligos profilaktikai arba gydymui.

16. Humanizuotas antikūnas arba jo fragmentas pagal 13 arba 14 punktą, skirti naudoti paciento, kuriam diagnozuota ikiklinikinė arba klinikinė Alzheimerio liga, kognityvinio pablogėjimo profilaktikai, gydymui arba panaikinimui.
