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Izolirano humano antitijelo ili antigen vezujuci fragment istog koji se specificno vezuje na NGF, a koji se sastoji

od:

a) okvirnih (FR) regija humanog teskog lanca, s tim da se varijabilna regija humanog te§kog lanca sastoji od
CDRI1 (SEQ ID NO: 22), CDR2 (SEQ ID NO: 18) i CDR3 (SEQ ID NO: 14) od SEQ ID NO: 10; i

b) okvirnih (FR) regija humanog lakog lanca, s tim da se varijabilna regija humanog lakog lanca sastoji od CDR1
(SEQ ID NO: 24), CDR2 (SEQ ID NO: 20) 1 CDR3 (SEQ ID NO: 16) od SEQ ID NO: 12.

Antitijelo ili antigen vezuju¢i fragment istog prema zahtjevu 1, naznafen time da se teski lanac sastoji od

varijabilne regije teskog lanca ¢iji je slijed SEQ ID NO: 10, a laki lanac se sastoji od varijabilne regije lakog lanca

¢iji je slijed SEQ ID NO: 12.

Antitijelo ili antigen vezujuéi fragment istog prema zahtjevu 1, nazna€en time da teski lanac obuhvaca varijabilnu

regiju i konstantnu regiju, naznacen time da varijabilna regija ima slijed SEQ ID NO: 10.

Antitijelo ili antigen vezujuéi fragment istog prema zahtjevu 1, naznacen time da laki lanac obuhvaca varijabilnu

regiju i konstantnu regiju, naznacen time da varijabilna regija ima slijed SEQ ID NO: 12.

Antitijelo ili antigen vezujuci fragment istog prema zahtjevu 1, nazna€en time da antitijelo obuhvaca laki lanac ¢iji

je slijed SEQ ID NO: 44.

Antitijelo ili antigen vezuju¢i fragment istog prema zahtjevu 1, naznacen time da antitijelo obuhvaca teski lanac

¢iji su sljedovi SEQ ID NO: 40, SEQ ID NO: 41, SEQ ID NO: 42 ili SEQ ID NO: 43.

Antitijelo ili antigen vezujuci fragment istog prema zahtjevu 1, nazna€en time da antitijelo obuhvaca laki lanac ¢iji

je slijed SEQ ID NO: 44, 1 teski lanac ¢iji su sljedovi SEQ ID NO: 40, SEQ ID NO: 41, SEQ ID NO: 42 ili SEQ ID

NO: 43.

Antitijelo ili antigen vezujuci fragment istog prema zahtjevu 7, nazna€en time da antitijelo obuhvaca laki lanac ¢iji

je slijed SEQ ID NO: 44 1 teski lanac ¢iji je slijed SEQ ID NO: 40.

Antitijelo ili antigen vezuju¢i fragment istog prema jednom od zahtjeva 1-8, nazna€en time da se antitijelo ili

antigen vezujuéi fragment odvaja od humanog NGF polipeptida s Ky, (konstantno disocijacije) od 4 x 102 M.

Antitijelo ili antigen vezuju¢i fragment istog prema jednom od zahtjeva 1-8, naznacen time da antitijelo ili antigen

vezujuci fragment neutralizira humanu NFG indukceiju ekspresije vaniloidnog receptora-1 (VR1) u DRG neuronima

uz ICso od 0,5 x 10° M.

Antitijelo ili antigen vezujuci fragment istog prema jednom od zahtjeva 1-10, naznacen time da su teski lanac 1 laki

lanac povezani fleksibilnom poveznicom, ¢ime nastaje antitijelo s jednim lancem.

Antitijelo ili antigen vezuju¢i fragment istog prema zahtjevu 11, koje je antitijelo s jednim lancem varijabilne

domene (Fv).

Antitijelo ili antigen vezujuci fragment istog prema jednom od zahtjeva 1 do 10, koji je:

a) antitijelo s Fab fragmentom;

b) antitijelo s Fab' fragmentom,; ili

¢) antitijelo s (Fab'), fragmentom.

Farmaceutski pripravak koji se sastoji od farmaceutski prihvatljivog nositelja 1 terapeutski u¢inkovite koli¢ine

antitijela ili antigen vezujuceg fragmenta istog prema jednom od zahtjeva 1 do 13.

Metoda detekeije NGF-a u bioloskom uzorku, koja obuhvaca:

a) dovodenje uzorka u kontakt s antitijelom prema jednom od zahtjeva 1 do 13, pod uvjetima koji omogucavaju
vezivanje antitijela na NGF; i

b) mjerenje razine vezanih antitijela u uzorku.

Molekula nukleinske kiseline koja kodira antitijelo ili antigen vezujuéi fragment istog prema jednom od zahtjeva 1

do 13.

Molekula nukleinske kiseline prema zahtjevu 16, naznacena time da nukleinska kiselina sadrzi:

a) SEQIDNO: 9;1SEQIDNO: 11; ili

b) SEQIDNO: 21, SEQ ID NO: 17, SEQ ID NO: 13; 1 SEQ ID NO: 23, SEQ ID NO: 19, SEQ ID NO: 15.

Izolirana stanica domacin koja sadrzi nukleinsku kiselinu prema zahtjevu 16 ili 17.

Izolirana stani¢na linija koja proizvodi antitijelo ili antigen vezujuci fragment istog prema jednom od zahtjeva 1 do

13.

Antitijelo ili antigen vezujuéi fragment istog prema jednom od zahtjeva 1 do 13 ili farmaceutski prihvatljive soli

antitijela ili antigen vezujuceg fragmenta istog za koristenje u lijeCenju poremecaja boli ili stanja uzrokovanog

pojacanom ekspresijom NGF-a ili povecanom osjetljivoséu na NGF, naznafen time da su poremecsj ili stanje

akutna bol, zubobolja, bol od ozljeda, bol nakon kirurskog zahvata ili bol kao posljedica: amputacije ili apscesa,

kauzalgije, demijelinizirajuce bolesti, trigeminalne neuralgije, raka, kroni¢nog alkoholizma, moZdanog udara,

talami¢nog sindroma, dijabetesa, sindroma steCene imunodeficijencije (,,SIDA®), toksina, kemoterapije, obicne

glavobolje, migrene, cluster glavobolje, mjesovitih vaskularnih i1 nevaskularnih sindroma, tenzijske glavobolje,

ope upale, artritisa, reumatskih bolesti, lupusa, osteoartritisa, fibromijalgije, upalnih crijevnih poremecaja,

sindroma prenadraZenog crijeva, upalnih poremecaja oka, upalnih poremecaja mjehura ili nestablinog mjehura,
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psorijaze, koznih tegoba s upalnim komponentama, opeklina od sunca, karditisa, dermatitisa, miozitisa, neuritisa,
kolagen-vaskularne bolesti, kroni¢nih upalnih stanja, upale 1 povezane hiperalgezije 1 alodinije, neuropatije i
povezane hiperalgezije 1 alodinije, dijabetske neuropatije, deaferentacijskih sindroma, astme, oSteCenja ili
disfunkcije tkiva epitela, herpes simplexa, poremecaja visceralne pokretljivosti u respiratornoj, genitourinarnoj,
gastrointestinalnoj i vaskularnoj regiji, rana, opeklina, alergijskih reakcija koze, pruritisa, vitiliga, op¢i poremecaji
probavnog sustava, kolitisa, ¢ira na Zelucu, ¢ira na dvanaestercu, vazomotornog ili alergijskog rinitisa, poremecaja
bronhija, dismenoreje, dispepsije, gastroezofagealnog refluksa, upale gusterace ili visceralgije.

Koristenje farmaceutski u¢inkovite koli¢ine antitijela ili antigen vezujuceg fragmenta istog prema jednom od
zahtjeva 1 do 13 za proizvodnju lijeka za lijeCenje poremecaja boli ili stanja uzrokovanog pojacanom ekspresijom
NGF-a ili pove¢anom osjetljivoséu na NGF, naznacen time da su poremecaj ili stanje akutna bol, zubobolja, bol od
ozljeda, bol nakon kirur§kog zahvata ili bol kao posljedica: amputacije ili apscesa, kauzalgije, demijelinizirajuce
bolesti, trigeminalne neuralgije, raka, kroni¢nog alkoholizma, moZdanog udara, talami¢nog sindroma, dijabetesa,
sindroma steCene imunodeficijencije (,,SIDA®), toksina, kemoterapije, obi¢ne glavobolje, migrene, cluster
glavobolje, mjesovitih vaskularnih i nevaskularnih sindroma, tenzijske glavobolje, opée upale, artritisa, reumatskih
bolesti, lupusa, osteoartritisa, fibromijalgije, upalnih crijevnih poremecaja, sindroma prenadraZenog crijeva, upalnih
poremecéaja oka, upalnih poremecaja mjehura ili nestablinog mjehura, psorijaze, koZnih tegoba s upalnim
komponentama, opeklina od sunca, karditisa, dermatitisa, miozitisa, neuritisa, kolagen-vaskularne bolesti, kroni¢nih
upalnih stanja, upale 1 povezane hiperalgezije 1 alodinije, neuropatije i povezane hiperalgezije 1 alodinije, dijabetske
neuropatije, deaferentacijskih sindroma, astme, oSte¢enja ili disfunkcije tkiva epitela, herpes simplexa, poremecaja
visceralne pokretljivosti u respiratornoj, genitourinarnoj, gastrointestinalnoj i vaskularnoj regiji, rana, opeklina,
alergijskih reakcija koZe, pruritisa, vitiliga, op¢i poremecaji probavnog sustava, kolitisa, Cira na Zelucu, ¢ira na
dvanaestercu, vazomotornog ili alergijskog rinitisa, poremecéaja bronhija, dismenoreje, dispepsije,
gastroezofagealnog refluksa, upale gusterace ili visceralgije.
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