1. Anti-adrenomedulino (ADM) antikūnas arba anti-ADM antikūno fragmentas, prisirišantis prie adrenomedulino, arba anti-ADM ne-Ig karkasas, prisirišantis prie adrenomedulino, skirtas panaudoti paciento, kuris serga lėtine ir (arba) ūmine liga arba ūmine būkle, ūminės ligos arba ūminės būklės terapijoje, minėto paciento organų disfunkcijos arba organų nepakankamumo prevencijai arba sumažinimui, kur minėtas antikūnas arba antikūno fragmentas, arba ne-Ig karkasas rišasi prie mažiausiai 4 aminorūgščių ilgio srities žmogaus brandaus ADM 1–21 aminorūgščių sekoje: YRQSMNNFQGLRSFGCRFGTC (SEQ ID Nr. 23),

ir kur minėtas organas yra parinktas iš grupės, apimančios širdį, inkstus, kepenis, plaučius, kasą, plonąsias žarnas ir blužnį

ir kur minėta lėtinė arba ūminė liga, arba ūminė būklė yra atitinkamai parinkta iš grupės, apimančios sunkias infekcijas, sisteminio uždegiminio atsako sindromą (SIRS), sepsį, diabetą, vėžį, ūmines ir lėtines kraujagyslių ligas, pvz., širdies nepakankamumą, miokardo infarktą, insultą, aterosklerozę, šoką, pvz. septinį šoką ir organų funkcijos sutrikimą, kepenų funkcijos sutrikimą, nudegimus, chirurgiją, traumas, apsinuodijimą, chemoterapijos sukeltas pažaidas.

2. Anti-adrenomedulino (ADM) antikūnas arba anti-ADM antikūno fragmentas, prisirišantis prie adrenomedulino, arba anti-ADM ne-Ig karkasas, prisirišantis prie adrenomedulino, skirtas panaudoti paciento, kuris serga lėtine ir (arba) ūmine liga arba ūmine būkle pagal 1 punktą, ūminės ligos arba ūminės būklės terapijoje, kur minėtas antikūnas arba antikūno fragmentas, arba ne-Ig karkasas yra monospecifinis.
3. Anti-adrenomedulino (ADM) antikūnas arba anti-ADM antikūno fragmentas, prisirišantis prie adrenomedulino, arba anti-ADM ne-Ig karkasas, prisirišantis prie adrenomedulino, skirtas panaudoti paciento, kuris serga lėtine ir (arba) ūmine liga arba ūmine būkle pagal 1arba 2 punktą, ūminės ligos arba ūminės būklės terapijoje, kur minėtas antikūnas arba fragmentas, arba karkasas eksponuoja prisirišimo prie ADM giminingumą, lygų mažiausiai 10-7 M, kur minėtas prisirišimo giminingumas yra nustatomas pagal 1 pavyzdį.
4. Anti-adrenomedulino (ADM) antikūnas arba anti-ADM antikūno fragmentas, prisirišantis prie adrenomedulino, arba anti-ADM ne-Ig karkasas, prisirišantis prie adrenomedulino, skirtas panaudoti paciento, kuris serga lėtine ir (arba) ūmine liga arba ūmine būkle pagal bet kurį iš 1-3 punktų, ūminės ligos arba ūminės būklės terapijoje, kur minėtas antikūnas arba fragmentas, arba karkasas nėra ADM prijungiantis baltymas 1, komplemento faktorius H.

5. Anti-adrenomedulino (ADM) antikūnas arba anti-ADM antikūno fragmentas, prisirišantis prie adrenomedulino, arba anti-ADM ne-Ig karkasas, prisirišantis prie adrenomedulino, skirtas panaudoti paciento, kuris serga lėtine ir (arba) ūmine liga arba ūmine būkle pagal bet kurį iš 1-4 punktų, ūminės ligos arba ūminės būklės terapijoje, kur minėtas antikūnas arba fragmentas, arba karkasas atpažįsta ir jungiasi prie brandaus adrenomedulino N galo, aminorūgšties 1.

6. Anti-adrenomedulino (ADM) antikūnas arba anti-ADM antikūno fragmentas, prisirišantis prie adrenomedulino, arba anti-ADM ne-Ig karkasas, prisirišantis prie adrenomedulino, skirtas panaudoti paciento, kuris serga lėtine ir (arba) ūmine liga arba ūmine būkle pagal bet kurį iš 1-5 punktų, ūminės ligos arba ūminės būklės terapijoje, kur minėtas antikūnas arba minėtas fragmentas, arba minėtas karkasas yra ADM stabilizuojantis antikūnas arba fragmentas, arba karkasas, kuris prailgina adrenomedullino serume, kraujyje, plazmoje gyvavimo pusperiodį, t1/2 užlaikymo pusperiodį mažiausiai 10%, geriau 50%, dar geriau > 50, geriausiai > 100%.
7. Anti-adrenomedulino (ADM) antikūnas arba anti-ADM antikūno fragmentas, prisirišantis prie adrenomedulino, arba anti-ADM ne-Ig karkasas, prisirišantis prie adrenomedulino, skirtas panaudoti paciento, kuris serga lėtine ir (arba) ūmine liga arba ūmine būkle pagal bet kurį iš 1-6 punktų, ūminės ligos arba ūminės būklės terapijoje, kur minėtas antikūnas arba fragmentas, arba karkasas blokuoja ADM biologinį aktyvumą ne daugiau nei 80%, geriau ne daugiau nei 50%, kai ADM biologinis aktyvumas nustatomas žmogaus adrenomedulino receptoriaus cAMF funkciniame tyrime pagal 2 pavyzdį.
8. Anti-adrenomedulino (ADM) antikūnas arba anti-ADM antikūno fragmentas, prisirišantis prie adrenomedulino, arba anti-ADM ne-Ig karkasas, prisirišantis prie adrenomedulino, skirtas panaudoti paciento, kuris serga lėtine ir (arba) ūmine liga arba ūmine būkle pagal bet kurį iš 1-7 punktų, ūminės ligos arba ūminės būklės terapijoje, kur minėtas pacientas serga liga, parinkta iš grupės, apimančios sepsį, diabetą, vėžį, širdies nepakankamumą ir šoką.
9. Anti-adrenomedulino (ADM) antikūnas arba anti-ADM antikūno fragmentas, prisirišantis prie adrenomedulino, arba anti-ADM ne-Ig karkasas, prisirišantis prie adrenomedulino, skirtas panaudoti paciento, kuris serga lėtine ir (arba) ūmine liga arba ūmine būkle pagal bet kurį iš 1-8 punktų, ūminės ligos arba ūminės būklės terapijoje, kur minėta liga nėra SIRS, sepsis arba septinis šokas.
10. Anti-adrenomedulino (ADM) antikūnas arba anti-ADM antikūno fragmentas, prisirišantis prie adrenomedulino, skirtas panaudoti paciento, kuris serga lėtine ir (arba) ūmine liga arba ūmine būkle pagal bet kurį iš 1-9 punktų, ūminės ligos arba ūminės būklės terapijoje, kur minėtas antikūnas arba fragmentas yra žmogaus monokloninis antikūnas arba fragmentas, kuris prisijungia prie ADM arba jo fragmento, kur sunkioji grandinė apima seką, parinktą iš grupės, apimančios:

SEQ ID Nr. 1

GYTFSRYW

SEQ ID Nr. 2

ILPGSGST

SEQ ID Nr. 3

TEGYEYDGFDY

ir kur lengvoji grandinė apima sekas
SEQ ID Nr. 4

QSIVYSNGNTY

SEQ ID Nr. 5

RVS

SEQ ID Nr. 6

FQGSHIPYT.

11. Žmogaus monospecifinis anti-adrenomedulino (ADM) antikūnas arba anti-ADM antikūno fragmentas, prisirišantis prie adrenomedulino, skirtas panaudoti paciento, kuris serga lėtine ir (arba) ūmine liga arba ūmine būkle pagal 10 punktą, ūminės ligos arba ūminės būklės terapijoje, kur minėtas antikūnas arba fragmentas apima seką, parinktą iš grupės, apimančios:

SEQ ID Nr. 7 (AM-VH-C)
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SEQ ID Nr. 8 (AM-VH1)
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SEQ ID Nr. 9 (AM-VH2-E40)
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SEQ ID Nr. 10 (AM-VH3-T26-E55)

[image: image4.emf]
SEQ ID Nr. 11 (AM-VH4-T26-E40-E55)
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SEQ ID Nr. 12 (AM-VL-C)
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SEQ ID Nr. 13 (AM-VL1)
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SEQ ID Nr. 14 (AM-VL2-E40)
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12. Anti-adrenomedulino (ADM) antikūnas arba anti-ADM antikūno fragmentas, prisirišantis prie adrenomedulino, arba anti-ADM ne-Ig karkasas, prisirišantis prie adrenomedulino, skirtas panaudoti paciento, kuris serga lėtine ir (arba) ūmine liga arba ūmine būkle pagal bet kurį iš 1-11 punktų, ūminės ligos arba ūminės būklės terapijoje, kur minėtas antikūnas arba fragmentas, arba karkasas yra moduliuojantis antikūnas arba fragmentas, arba karkasas, kuris prailgina adrenomedullino serume, kraujyje, plazmoje gyvavimo pusperiodį, t1/2 užlaikymo pusperiodį mažiausiai 10%, geriau 50%, dar geriau > 50, geriausiai > 100%, ir kuris blokuoja ADM biologinį aktyvumą ne daugiau nei 80%, geriau ne daugiau nei 50%, kai ADM biologinis aktyvumas nustatomas žmogaus adrenomedulino receptoriaus cAMF funkciniame tyrime pagal 2 pavyzdį.

13. Anti-adrenomedulino (ADM) antikūnas arba anti-ADM antikūno fragmentas, prisirišantis prie adrenomedulino, arba anti-ADM ne-Ig karkasas, prisirišantis prie adrenomedulino, skirtas panaudoti paciento, kuris serga lėtine ir (arba) ūmine liga arba ūmine būkle pagal bet kurį iš 1-12 punktų, ūminės ligos arba ūminės būklės terapijoje, skirti naudoti derinyje su kraujospūdį didinančiais vaistais, pvz., katecholaminu, ir (arba) su intraveniniais skysčiais.
14. Anti-adrenomedullino (ADM) antikūnas arba anti-ADM antikūno fragmentas, prisirišantis prie adrenomedulino, arba anti-ADM ne-Ig karkasas, prisirišantis prie adrenomedulino, skirtas panaudoti paciento, kuris serga lėtine ir (arba) ūmine liga arba ūmine būkle pagal bet kurį iš 1-13 punktų, ūminės ligos arba ūminės būklės terapijoje, skirti naudoti derinyje su ADM surišančiu baltymu ir (arba) kitais aktyviais ingredientais.
15. Farmacinė kompozicija, apimanti anti-ADM antikūną arba anti-ADM antikūno fragmentą, arba anti-ADM ne-Ig karkasą pagal bet kurį iš 1-14 punktų, skirta panaudoti paciento, kuris serga lėtine ir (arba) ūmine liga arba ūmine būkle pagal bet kurį iš 1-14 punktų, ūminės ligos arba ūminės būklės terapijoje.
16. Farmacinė kompozicija, skirta panaudoti paciento, kuris serga lėtine arba ūmine liga arba ūmine būkle pagal 15 punkto pacientą, kur minėta farmacinė kompozicija yra tirpalas, geriausiai - paruoštas naudojimui tirpalas.

17. Farmacinė kompozicija, skirta panaudoti paciento, kuris serga lėtine ir (arba) ūmine liga arba ūmine būkle pagal 16 punktą, ūminės ligos arba ūminės būklės terapijoje, kur minėta farmacinė kompozicija yra liofilizuotos būsenos.

18. Farmacinė kompozicija, skirta panaudoti pagal bet kurį iš 15-17 punktų, kur minėta farmacinė kompozicija yra įvedama į raumenis.

19. Farmacinė kompozicija, skirta panaudoti pagal bet kurį iš 15-17 punktų, kur minėta farmacinė kompozicija yra įvedama į kraujagyslę.

20. Farmacinė kompozicija, skirta panaudoti pagal bet kurį iš 15-17 punktų, kur minėta farmacinė kompozicija yra įvedama infuzijos būdu.

21. Farmacinė kompozicija, skirta panaudoti pagal bet kurį iš 15-17 punktų, kur minėta farmacinė kompozicija turi būti sistemingai įvedama pacientui tam, kad būtų išvengta arba sumažinta minėto paciento, sergančio lėtine arba ūminė liga, arba ūmine būkle, organų funkcijos sutrikimas arba organų nepakankamumas.
22. Farmacinė kompozicija, skirta panaudoti pagal bet kurį iš 15-17 punktų, kur minėta farmacinė kompozicija turi būti sistemingai infuzijos būdu įvedama pacientui tam, kad būtų išvengta arba sumažinta minėto paciento, sergančio lėtine arba ūminė liga, arba ūmine būkle, organų funkcijos sutrikimas arba organų nepakankamumas.
