1. Imunorišiklis, kuris specifiškai prisiriša žmogaus TNFα, kur imunorišiklis apima:
(i) žmogaus sunkiosios grandinės kintamos struktūros seką ir CDR H1, CDR H2 ir CDR H3 sekas, gaunamas iš triušio imunorišiklio, kur žmogaus sunkiosios grandinės kintamos srities struktūra yra mažiausiai 90 % identiška SEQ ID Nr. 89 arba SEQ ID Nr. 90, kur sunkiosios grandinės kintamos srities struktūra apima vieną arba daugiau šių aminorūgščių sekų: treoniną (T) 24 padėtyje, valiną (V) 25 padėtyje, alaniną (A) arba gliciną (G) 56 padėtyje, liziną (K) 82 padėtyje, treoniną (T) 84 padėtyje, valiną (V) 89 padėtyje ir argininą (R) 108 padėtyje (AHo numeracija); ir
(ii) žmogaus lengvosios grandinės kintamos struktūros seką ir CDR L1, CDR L2 ir CDR L3 sekas, gaunamas iš triušio imunorišiklio, kur žmogaus lengvosios grandinės kintamos srities struktūra yra mažiausiai 90% identiška SEQ ID Nr. 91,
kur minėtų CDR H1, CDR H2, CDR H3, CDR L1, CDR L2 ir CDR L3 sekos, gaunamos iš triušio imunorišiklio, atitinkamai yra: SEQ ID Nr. 33, SEQ ID Nr. 34, SEQ ID Nr. 35, SEQ ID Nr. 36, SEQ ID Nr. 37 ir SEQ ID Nr. 38.
2. Imunorišiklis pagal 1 punktą, kur imunorišiklis apima tirpumą didinantį pakeitimą sunkiosios grandinės 12, 103 ir 144 amino padėtyse (AHo numeracija).
3. Imunorišiklis pagal 2 punktą, kur tirpumą didinantis pakeitimas yra parinktas iš grupės, susidedančios iš: (a) serino (S) 12 padėtyje; (b) treonino (T) 103 padėtyje; ir (c) treonino (T) 144 padėtyje.
4. Imunorišiklis pagal 1 punktą, apimantis:
sunkiosios grandinės kintamą sritį (VH), turinčią seką, mažiausiai 90% identišką SEQ ID Nr. 77 arba SEQ ID Nr. 79, ir lengvosios grandinės kintamą sritį (VL), turinčią seką, mažiausiai 90% identišką SEQ ID Nr. 78 arba SEQ ID Nr. 80.
5. Imunorišiklis pagal bet kurį iš 1-4 punktų, kuris yra antikūnas, scFv, Fab arba Dab.
6. Kompozicija, apimanti imunorišiklį pagal bet kurį iš 1-4 punktų ir farmaciniu požiūriu priimtiną nešiklį.
7. Kompozicija pagal 6 punktą, paruošta vartoti vietiškai, per burną, per nosį, rektaliai arba parenteraliai.
8. Izoliuota nukleorūgšties molekulė, koduojanti kintamos sunkiosios (VH) grandinės sritį arba kintamos lengvosios (VL) grandinės sritį pagal bet kurį iš 1-4 punktų.
9. Ekspresijos vektorius, apimantis nukleorūgšties molekulę pagal 8 punktą.
10. Šeimininkė ląstelė, apimanti ekspresijos vektorių pagal 9 punktą.
11. Kompozicija, apimanti imunorišiklį pagal bet kurį iš 1-4 punktų, skirta panaudoti žmogaus TNFα sąlygotos ligos gydymui arba prevencijai, kur TNFα sąlygota liga yra parinkta iš grupės, susidedančios iš generalizuoto uždegimo lėtinės arba autoimuninės būsenos, imuninės sistemos sąlygotų bendrų uždegiminių ligų, uždegiminės CNS ligos, uždegiminių ligų, veikiančių akis, sąnarius, odą, gleivinę, centrinę nervų sistemą, virškinamąjį traktą, šlapimo takus arba plaučius, bendrų uveito būsenų, retinito, HLA-B27+ uveito, Behčeto ligos, sausų akių sindromo, glaukomos, Sjogreno sindromo, cukrinio diabeto, diabetinės neuropatijos, atsparumo insulinui, bendrų artrito būsenų, reumatoidinio artrito, osteoartrito, reaktyvaus artrito ir Reiterio sindromo, jaunatvinio artrito, ankilozinio spondilito, išsėtinės sklerozės, Guillain-Barre sindromo, sunkiosios miastenijos, amiotrofinės lateralinės sklerozės, sarkoidozės, glomerulonefrito, lėtinės inkstų ligos, cistito, psoriazės, psoriazinio artrito, pūlingo hidradenito, panikulito, gangreninės piodermos, SAPHO sindromo, aknės, Svito sindromo, pūslelinės, Krono ligos, opinio kolito, bronchinės astmos, hiperjautraus pneumonito, bendrų alergijų, alerginio rinito, alerginio sinusito, lėtinės obstrukcinės plaučių ligos (COPD), plaučių fibrozės, Vegenerio granulomatozės, Kavasaki sindromo, gigantinių ląstelių arterito, Churg-Strauss vaskulito, mazginio poliarterito, nudegimų, transplantatas prieš šeimininką ligos, šeimininkas prieš transplantatą reakcijų, atmetimo epizodų po organų arba kaulų čiulpų transplantacijos, bendrų sisteminės ir lokalios būsenų vaskulito, sisteminio ir diskoidinės vilkligės eritematodų, polimiozito ir dermatomiozito, sklerodermos, preeklampsijos, ūmaus ir lėtinio pankreatito, virusinio hepatito, alkoholinio hepatito, pooperacinio uždegimo, sąnarių chirurgijos, sąnarių struktūrų chirurgijos, burnos ir dantų chirurgijos, minimaliai invazinių kardiovaskulinių procedūrų, laparoskopijos arba endoskopijos intraabdominalinių ir ginekologinių procedūrų, endoskopinių urologinių procedūrų arba bendro operacinio laikotarpio uždegimo, Alzheimerio ligos, Parkinsono ligos, Hantingtono ligos, Belo paralyžiaus, Kroicfeldo-Žakobo ligos, osteolizės dėl vėžio, uždegimo dėl vėžio, skausmo dėl vėžio, kacheksijos dėl vėžio, kaulų metastazių, ūmių ir lėtinių skausmo formų, nociceptinio arba neuropatinio skausmo formų, išialgijos, apatinės nugaros skausmo, riešo kanalo sindromo, kompleksinio regionalinio skausmo sindromo (CRPS), podagros, posterpetiškos neuralgijos, fibromialgijos, lokalinio skausmo būsenų, lėtinių skausmo sindromų dėl metastazinių navikų, dismenorėjos, bakterinio, virusinio arba grybelinio sepsio, tuberkuliozės, AIDS, aterosklerozės, širdies arterijų ligos, hipertenzijos, dislipidemijos, širdies nepakankamumo ir lėtinio širdies nepakankamumo.
12. Imunorišiklio pagal bet kurį iš 1-4 punktų panaudojimas gamybai vaistui, skirtam žmogaus TNFα sąlygotos ligos gydymui arba prevencijai, gaminti.
13. Imunorišiklio pagal bet kurį iš 1-4 punktų panaudojimas žmogaus TNFα sąlygotos ligos gydymui arba prevencijai.
14. Panaudojimas pagal 12 punktą arba imunorišiklis, skirtas panaudoti pagal 13 punktą, kur TNFα sąlygota liga yra parinkta iš grupės, susidedančios iš generalizuoto uždegimo lėtinės arba autoimuninės būsenos, imuninės sistemos sąlygotų bendrų uždegiminių ligų, uždegiminės CNS ligos, uždegiminių ligų, veikiančių akis, sąnarius, odą, gleivinę, centrinę nervų sistemą, virškinamąjį traktą, šlapimo takus arba plaučius, bendrų uveito būsenų, retinito, HLA-B27+ uveito, Behčeto ligos, sausų akių sindromo, glaukomos, Sjogreno sindromo, cukrinio diabeto, diabetinės neuropatijos, atsparumo insulinui, bendrų artrito būsenų, reumatoidinio artrito, osteoartrito, reaktyvaus artrito ir Reiterio sindromo, jaunatvinio artrito, ankilozinio spondilito, išsėtinės sklerozės, Guillain-Barre sindromo, didžiosios miastenijos, amiotrofinės lateralinės sklerozės, sarkoidozės, glomerulonefrito, lėtinės inkstų ligos, cistito, psoriazės, psoriazinio artrito, pūlingo hidradenito, panikulito, gangreninės piodermos, SAPHO sindromo, aknės, Svito sindromo, pūslelinės, Krono ligos, opinio kolito, bronchinės astmos, hiperjautraus pneumonito, bendrų alergijų, alerginio rinito, alerginio sinusito, lėtinės obstrukcinės plaučių ligos (COPD), plaučių fibrozės, Vegenero granulomatozės, Kavasaki sindromo, gigantinių ląstelių arterito, Churg-Strauss vaskulito, mazginio poliarterito, nudegimų, transplantatas prieš šeimininką ligos, šeimininkas prieš transplantatą reakcijų, atmetimo epizodų po organų arba kaulų čiulpų transplantacijos, bendrų sisteminės ir lokalios būsenų vaskulito, sisteminio ir diskoidinės vilkligės eritematodų, polimiozito ir dermatomiozito, sklerodermos, preeklampsijos, ūmaus ir lėtinio pankreatito, virusinio hepatito, alkoholinio hepatito, pooperacinio uždegimo, sąnarių chirurgijos, sąnarių struktūrų chirurgijos, burnos ir dantų chirurgijos, minimaliai invazinių kardiovaskulinių procedūrų, laparoskopijos arba endoskopijos intraabdominalinių ir ginekologinių procedūrų, endoskopinių urologinių procedūrų arba bendro operacinio laikotarpio uždegimo, Alzheimerio ligos, Parkinsono ligos, Hantingtono ligos, Belo paralyžiaus, Kroicfeldo-Žakobo ligos, osteolizės dėl vėžio, uždegimo dėl vėžio, skausmo dėl vėžio, kacheksijos dėl vėžio, kaulų metastazių, ūmių ir lėtinių skausmo formų, nociceptinio arba neuropatinio skausmo formų, išialgijos, apatinės nugaros skausmo, riešo kanalo sindromo, kompleksinio regionalinio skausmo sindromo (CRPS), podagros, posterpetiškos neuralgijos, fibromialgijos, lokalinio skausmo būsenų, lėtinių skausmo sindromų dėl metastazinių navikų, dismenorėjos, bakterinio, virusinio arba grybelinio sepsio, tuberkuliozės, AIDS, aterosklerozės, širdies arterijų ligos, hipertenzijos, d.islipidemijos, širdies nepakankamumo ir lėtinio širdies nepakankamumo
15. Imunorišiklis pagal bet kurį iš 1-4 punktų, skirtas panaudoti kaip vaistas.
16. Imunorišiklis, skirtas panaudoti pagal 15 punktą intramuskuliniu, intraperitoniniu, intracerobrospinaliniu, subkutaniniu, intraartikuliniu, intrasinoviniu, intratekaliniu, peroraliniu, topikaliniu arba inhaliaciniu skyrimo būdais.
