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摘要(译)

本发明的特征在于用于预防，减少或治疗创伤性，代谢性或毒性周围神
经损伤或疼痛的方法和组合物，包括例如神经性疼痛，炎性和伤害性疼
痛，其通过向有此需要的哺乳动物给药降低BH4的表达或活性。根据本
发明，这种降低可以通过降低任何BH4合成酶的酶活性来实现，例如
GTP环化水解酶（GTPCH），sepiapterin还原酶（SPR）或二氢蝶啶还
原酶（DHPR）;通过拮抗BH4对BH4依赖性酶的辅因子功能;或通过阻断
BH4与膜结合受体的结合。本发明化合物可以单独给药或与第二种治疗
剂联合给药。 本发明还提供了通过测量生物样品中BH4或其代谢物的水
平来诊断哺乳动物的疼痛或外周神经损伤的方法。或者，可以通过测量
哺乳动物组织样品中任何一种BH4合成酶的水平或活性来诊断疼痛或外
周神经损伤。还公开了利用BH4或BH4合成酶，BH4依赖性酶和BH4结合
受体的筛选方法，用于鉴定治疗，预防或减轻疼痛的新疗法。
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