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1. Aktiviną rišantis ActRIIa polipeptidas, turintis aminorūgščių seką, kuri yra mažiausiai 95 % identiška SEQ ID Nr. 7, kur N-galas yra ILGRSETQE (SEQ ID Nr. 11).
2. Aktiviną rišantis ActRIIa polipeptidas pagal 1 punktą, kur polipeptidas turi aminorūgščių seką, apimančią SEQ ID Nr. 7.

3. Aktiviną rišantis ActRIIa polipeptidas pagal 1 arba 2 punktą, kur polipeptidas yra mažiausiai 95 % grynas baltymų teršalų atžvilgiu, kas yra nustatyta dydžio išskyrimo chromatografija.

4. Aktiviną rišantis ActRIIa polipeptidas pagal bet kurį iš 1-3 punktų, kur polipeptidas pasižymi mažiausiai 10-iopu selektyvumu aktivino disociacijos konstantoje, palyginus su GDF-11.
5. Farmacinis preparatas, apimantis aktiviną rišantį ActRIIa peptidą pagal bet kurį iš 1-4 punktų ir mažiausiai vieną farmaciniu požiūriu priimtiną nešiklį.

6. Farmacinis preparatas pagal 5 punktą, kur minėtas preparatas iš esmės neturi pirogeno.
7. Atskirtas polinukleotidas, apimantis aktiviną rišančio ActRIIa polipeptido pagal bet kurį iš 1-4 punktų koduojančią seką.

8. Atskirtas polinukleotidas pagal 7 punktą, kur atskirtas polinukleotidas apima seką SEQ ID Nr. 14.

9. Rekombinantinis polinukleotidas, apimantis promotoriaus seką, funkciškai prisijungusią prie polinukleotido pagal 7 arba 8 punktą.
10. Ląstelė, transformuota su rekombinantiniu polinukleotidu pagal bet kurį iš 7-9 punktų.

11. Ląstelė pagal 10 punktą, kur ląstelė yra žinduolio ląstelė.

12. Ląstelė pagal 11 punktą, kur ląstelė yra CHO (kiniškojo žiurkėno kiaušidžių) ląstelė arba žmogaus ląstelė, kur žmogaus ląstelė nėra žmogaus embriono kamieninė ląstelė arba žmogaus embriono ląstelė.

13. Aktiviną rišančio ActRIIa polipeptido gavimo būdas, apimantis: a) ląstelės auginimą sąlygomis, tinkamomis tirpaus ActRIIa polipeptido ekspresijai, kur minėta ląstelė yra transformuota su rekombinantiniu polinukleotidu pagal bet kurį iš 7-9 punktų; ir b) tokiu būdu ekspresuoto aktiviną rišančio ActRIIa polipeptido išgavimą.
14. Polipeptidas, turintis aminorūgščių seką, kuri yra mažiausiai 95 % identiška SEQ ID Nr. 7, kur polipeptido N-galas yra ILGRSETQE (SEQ ID Nr. 11), skirtas panaudoti kaulų augimo skatinimui, kaulų tankio padidinimui arba kaulų stiprumo padidinimui.

15. Polipeptidas pagal 14 punktą, kur polipeptidas turi aminorūgščių seką, apimančią SEQ ID Nr. 7.

16. Polipeptidas pagal 14 arba 15 punktą, kur polipeptidas turi vieną arba daugiau iš sekančių charakteristikų: i) rišasi prie ActRIIa ligando su KD mažiausiai 10-7 M; ir ii) slopina ActRIIa signalizavimą ląstelėje.

17. Polipeptidas pagal bet kurį iš 14-16 punktų, kur minėtas polipeptidas apima vieną arba daugiau modifikuotų aminorūgščių liekanų, parinktų iš: glikozilintos aminorūgšties, PEGiliuotos aminorūgšties, farnezilintos aminorūgšties, acetilintos aminorūgšties, biotinilintos aminorūgšties, aminorūgšties konjuguotos su lipido liekana ir aminorūgšties, konjuguotos su organiniu derivatizuojančiu agentu.
18. Polipeptidas, turintis aminorūgščių seką, kuri yra mažiausiai 95 % identiška SEQ ID Nr. 7, kur polipeptido N-galas yra ILGRSETQE (SEQ ID Nr. 11), skirtas panaudoti su kaulais susijusių susirgimų gydymui.
19. Polipeptidas pagal 18 punktą, kur polipeptidas turi aminorūgščių seką, apimančią SEQ ID Nr. 7.

20. Polipeptidas pagal 18 arba 19 punktą, kur polipeptidas turi vieną arba daugiau iš sekančių charakteristikų: i) rišasi prie ActRIIa ligando su KD mažiausiai 10-7 M; ir ii) slopina ActRIIa signalizavimą ląstelėje.

21. Polipeptidas pagal bet kurį iš 18-20 punktų, kur minėtas polipeptidas apima vieną arba daugiau modifikuotų aminorūgščių liekanų, parinktų iš: glikozilintos aminorūgšties, PEGiliuotos aminorūgšties, farnezilintos aminorūgšties, acetilintos aminorūgšties, biotinilintos aminorūgšties, aminorūgšties konjuguotos su lipido liekana ir aminorūgšties, konjuguotos su organiniu derivatizuojančiu agentu.

22. Polipeptidas pagal bet kurį iš 18-21 punktų, kur su kaulais susijęs susirgimas yra parinktas iš grupės, susidedančios iš pirminės osteoporozės ir antrinės osteoporozės.

23. Polipeptidas pagal bet kurį iš 18-21 punktų, kur su kaulais susijęs susirgimas yra parinktas iš grupės, susidedančios iš pomenopauzinės osteoporozės, hipogonadinio kaulų masės netekimo, auglio sukelto kaulų masės netekimo, vėžio terapijos sukelto kaulų masės netekimo, kaulų metastazių, išsėtinės mielomos ir Paget‘o ligos.
24. Derinys, apimantis (a) polipeptidą, turintį aminorūgščių seką, kuri yra mažiausiai 95 % identiška SEQ ID Nr. 7, kur polipeptido N-galas yra ILGRSETQE (SEQ ID Nr. 11); ir (b) agentą, parinktą iš grupės, susidedančios iš bifosfonato, estrogeno, selektyvaus estrogeno receptorių moduliatoriaus, prieskydinės liaukos hormono, kalcitonino, kalcio papildo ir vitamino D papildo, skirtas panaudoti su kaulais susijusių susirgimų gydymui.
25. Derinys pagal 24 punktą, kur polipeptidas turi aminorūgščių seką, apimančią SEQ ID Nr. 7.
26. Farmacinis preparatas, apimantis (a) polipeptidą, turintį aminorūgščių seką, kuri yra mažiausiai 95 % identiška SEQ ID Nr. 7, kur polipeptido N-galas yra ILGRSETQE (SEQ ID Nr. 11); ir (b) agentą, parinktą iš grupės, susidedančios iš bifosfonato, estrogeno, selektyvaus estrogeno receptorių moduliatoriaus, prieskydinės liaukos hormono, kalcitonino, kalcio papildo ir vitamino D papildo.

27. Farmacinis preparatas pagal 26 punktą, kuriame polipeptidas turi aminorūgščių seką, apimančią SEQ ID Nr. 7.

28. Polipeptidas, turintis aminorūgščių seką, kuri yra mažiausiai 95 % identiška SEQ ID Nr. 7, kur polipeptido N-galas yra ILGRSETQE (SEQ ID Nr. 11), skirtas panaudoti su kaulais susijusių susirgimų prevencijai.

29. Polipeptido, turinčio aminorūgščių seką, kuri yra mažiausiai 95 % identiška SEQ ID Nr. 7, kur polipeptido N-galas yra ILGRSETQE (SEQ ID Nr. 11), panaudojimas gamybai vaisto, skirto su kaulais susijusių susirgimų prevencijai.

30. Polipeptidas pagal 28 punktą arba panaudojimas pagal 29 punktą, kur polipeptidas turi aminorūgščių seką, apimančią SEQ ID Nr. 7.

31. Polipeptidas pagal 28 arba 30 punktą arba panaudojimas pagal 29 arba 30 punktą, kur su kaulais susijęs susirgimas yra vėžys, kuris yra susijęs su kaulų metastazėmis.

32. Polipeptidas pagal bet kurį iš 28 arba 30-31 punktų arba panaudojimas pagal bet kurį iš 29-31 punktų, kur su kaulais susijęs susirgimas yra kaulų masės netekimas, susijęs su vėžio gydymo rėžimu.

33. Polipeptidas pagal bet kurį iš 28 arba 30-31 punktų arba panaudojimas pagal bet kurį iš 29-31 punktų, kur su kaulais susijęs susirgimas yra vėžys, susijęs su kaulų masės netekimu.
34. Aktiviną rišantis ActRIIa polipeptidas pagal bet kurį iš 1-4 punktų, farmacinis preparatas pagal bet kurį iš 5-6 arba 26-27 punktų, polipeptidas pagal bet kurį iš 14-23, 28 arba 30-33 punktų arba panaudojimas pagal bet kurį iš 29-33 punktų, kur polipeptidas yra glikozilintas.

35. Polipeptidas pagal bet kurį iš 14-23, 28 arba 30-33 punktų arba panaudojimas pagal bet kurį iš 29-33 punktų, kur polipeptido aminorūgščių seka susideda iš SEQ ID Nr. 7.

36. ActRIIa-Fc sulietas baltymas, kur ActRIIa-Fc sulietas baltymas apima aminorūgščių seką, kuri yra mažiausiai 95% identiška SEQ ID Nr. 7, kur polipeptido N-galas yra ILGRSETQE (SEQ ID Nr. 11), skirtas panaudoti paciento kaulų augimo skatinimui ir kaulų rezorbcijos slopinimui.

37. Susiliejimas pagal 36 punktą, kur polipeptidas turi aminorūgščių seką, apimančią SEQ ID Nr. 7.

38. Susiliejimas pagal bet kurį iš 36-37 punktų, kur ActRIIa-Fc sulietas baltymas sukelia mažesnį negu 10 % paciento skeleto raumenų masės padidėjimą.

39. Susiliejimas pagal bet kurį iš 36-38 punktų, kur ActRIIa-Fc sulietas baltymas yra skirtas vartoti tokiu būdu, kad būtų pasiekta mažiausiai 0,2 pg/kg paciento serumo koncentracija.

40. Susiliejimas pagal bet kurį iš 36-39 punktų, kur ActRIIa-Fc sulietas baltymas susideda iš SEQ ID Nr. 7 aminorūgščių sekos.
41. Susiliejimas pagal bet kurį iš 36-40 punktų, kur ActRIIa-Fc sulietas baltymas turi serumo pusamžį intervale nuo 15 iki 30 dienų.

42. Susiliejimas pagal bet kurį iš 36-41 punktų, kur ActRIIa-Fc sulietas baltymas yra skiriamas pacientui ne dažniau negu kartą per savaitę.
43. Susiliejimas pagal bet kurį iš 36-41 punktų, kur ActRIIa-Fc sulietas baltymas yra skiriamas pacientui ne dažniau negu kartą per mėnesį.

44. Polipeptidas, apimantis SEQ ID Nr. 7.

45. Tirpus polipeptidas pagal 44 punktą.

46. Polipeptidas pagal 45 punktą, kuris prisiriša aktiviną.

47. Polipeptidas pagal 46 punktą, kuris prisiriša aktiviną su KD mažesniu negu 1 mikromolis.

48. Polipeptidas pagal 47 punktą, kuris prisiriša aktiviną su KD mažesniu negu 100 mikromolių.

49. Polipeptidas pagal 48 punktą, kuris prisiriša aktiviną su KD mažesniu negu 10 mikromolių.

50. Polipeptidas pagal 49 punktą, kuris prisiriša aktiviną su KD mažesniu negu 1 mikromolis.

51. Polipeptidas pagal 44 punktą, kuris yra mažiausiai 95% grynas.

52. Polipeptidas pagal 51 punktą, kuris yra mažiausiai 98% grynas.

53. Polipeptidas pagal 51 punktą, kuris yra acetilintas.

54. Polipeptidas pagal 44 punktą, kuris yra karboksilintas.

55. Polipeptidas pagal 44 punktą, kuris yra glikozilintas.

56. Polipeptidas pagal 44 punktą, kuris yra fosforilintas.

57. Polipeptidas pagal 44 punktą, kuris yra lipidintas.

58. Polipeptidas pagal 44 punktą, kuris yra acilintas.

59. Polipeptidas pagal 44 punktą, kuris apima polietilenglikolį.

60. Polipeptidas pagal 44 punktą, kuris apima lipidą.

61. Polipeptidas pagal 44 punktą, kuris apima fosfatą.

62. Polipeptidas pagal 44 punktą, kuris apima polisacharidą.

63. Polipeptidas pagal 44 punktą, kuris apima monosacharidą.

64. Polipeptidas pagal 44 punktą, kuris yra PEGiliuotas.

65. Polipeptidas pagal 44 punktą, kuris yra farnezilintas.

66. Polipeptidas pagal 44 punktą, kuris yra biotinilintas.

67. Polipeptidas pagal 44 punktą, kuris yra konjuguotas su organiniu derivatizuojančiu agentu.

