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(57) В настоящем изобретении предусмотрены
средства на основе антитела, которые связываются
с белком-3, содержащим T-клеточный иммуногло-
булин и муцин (TIM-3). В явной форме предусмот-
рены конкретные последовательности полипепти-
да тяжелой цепи иммуноглобулина и полипептида
легкой цепи иммуноглобулина. Также представле-
ны связанные с ними нуклеиновые кислоты, векто-
ры, композиции и способы применения средства на
основе антитела к TIM-3 для лечения нарушения
или заболевания, которое реагирует на ингибиро-
вание TIM-3, такого как рак, инфекционное забо-
левание или аутоиммунное заболевание.
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<210> 1 
<211> 440 
<212> БЕЛОК 
<213> Искусственная последовательность 
 
<220> 
<223> Описание искусственной последовательности: синтетический 
      полипептид 
 
<400> 1 
Glu Val Gln Leu Leu Glu Ser Gly Gly Gly Leu Val Gln Pro Gly Gly  
1               5                   10                  15       
 
Ser Leu Arg Leu Ser Cys Ala Ala Ala Ser Gly Phe Thr Phe Ser Ser  
            20                  25                  30           
 
Tyr Asp Met Ser Trp Val Arg Gln Ala Pro Gly Lys Gly Leu Asp Trp  
        35                  40                  45               
 
Val Ser Thr Ile Ser Gly Gly Gly Thr Tyr Thr Tyr Tyr Gln Asp Ser  
    50                  55                  60                   
 
Val Lys Gly Arg Phe Thr Ile Ser Arg Asp Asn Ser Lys Asn Thr Leu  
65                  70                  75                  80   
 
Tyr Leu Gln Met Asn Ser Leu Arg Ala Glu Asp Thr Ala Val Tyr Tyr  
                85                  90                  95       
 
Cys Ala Ser Met Asp Tyr Trp Gly Gln Gly Thr Thr Val Thr Val Ser  
            100                 105                 110          
 
Ser Ala Ser Thr Lys Gly Pro Ser Val Phe Pro Leu Ala Pro Cys Ser  
        115                 120                 125              
 
Arg Ser Thr Ser Glu Ser Thr Ala Ala Leu Gly Cys Leu Val Lys Asp  
    130                 135                 140                  
 
Tyr Phe Pro Glu Pro Val Thr Val Ser Trp Asn Ser Gly Ala Leu Thr  
145                 150                 155                 160  
 
Ser Gly Val His Thr Phe Pro Ala Val Leu Gln Ser Ser Gly Leu Tyr  



                165                 170                 175      
 
Ser Leu Ser Ser Val Val Thr Val Pro Ser Ser Ser Leu Gly Thr Lys  
            180                 185                 190          
 
Thr Tyr Thr Cys Asn Val Asp His Lys Pro Ser Asn Thr Lys Val Asp  
        195                 200                 205              
 
Lys Arg Val Glu Ser Lys Tyr Gly Pro Pro Cys Pro Pro Cys Pro Ala  
    210                 215                 220                  
 
Pro Glu Phe Leu Gly Gly Pro Ser Val Phe Leu Phe Pro Pro Lys Pro  
225                 230                 235                 240  
 
Lys Asp Thr Leu Met Ile Ser Arg Thr Pro Glu Val Thr Cys Val Val  
                245                 250                 255      
 
Val Asp Val Ser Gln Glu Asp Pro Glu Val Gln Phe Asn Trp Tyr Val  
            260                 265                 270          
 
Asp Gly Val Glu Val His Asn Ala Lys Thr Lys Pro Arg Glu Glu Gln  
        275                 280                 285              
 
Phe Asn Ser Thr Tyr Arg Val Val Ser Val Leu Thr Val Leu His Gln  
    290                 295                 300                  
 
Asp Trp Leu Asn Gly Lys Glu Tyr Lys Cys Lys Val Ser Asn Lys Gly  
305                 310                 315                 320  
 
Leu Pro Ser Ser Ile Glu Lys Thr Ile Ser Lys Ala Lys Gly Gln Pro  
                325                 330                 335      
 
Arg Glu Pro Gln Val Tyr Thr Leu Pro Pro Ser Gln Glu Glu Met Thr  
            340                 345                 350          
 
Lys Asn Gln Val Ser Leu Thr Cys Leu Val Lys Gly Phe Tyr Pro Ser  
        355                 360                 365              
 
Asp Ile Ala Val Glu Trp Glu Ser Asn Gly Gln Pro Glu Asn Asn Tyr  
    370                 375                 380                  
 
Lys Thr Thr Pro Pro Val Leu Asp Ser Asp Gly Ser Phe Phe Leu Tyr  
385                 390                 395                 400  
 
Ser Arg Leu Thr Val Asp Lys Ser Arg Trp Gln Glu Gly Asn Val Phe  
                405                 410                 415      
 
Ser Cys Ser Val Met His Glu Ala Leu His Asn His Tyr Thr Gln Lys  
            420                 425                 430          
 
Ser Leu Ser Leu Ser Leu Gly Lys  
        435                 440  
 
 
<210> 2 
<211> 214 
<212> БЕЛОК 
<213> Искусственная последовательность 
 
<220> 
<223> Описание искусственной последовательности: синтетический 
      полипептид 
 
<400> 2 



Asp Ile Gln Met Thr Gln Ser Pro Ser Ser Leu Ser Ala Ser Val Gly  
1               5                   10                  15       
 
Asp Arg Val Thr Ile Thr Cys Arg Ala Ser Gln Ser Ile Arg Arg Tyr  
            20                  25                  30           
 
Leu Asn Trp Tyr His Gln Lys Pro Gly Lys Ala Pro Lys Leu Leu Ile  
        35                  40                  45               
 
Tyr Gly Ala Ser Thr Leu Gln Ser Gly Val Pro Ser Arg Phe Ser Gly  
    50                  55                  60                   
 
Ser Gly Ser Gly Thr Asp Phe Thr Leu Thr Ile Ser Ser Leu Gln Pro  
65                  70                  75                  80   
 
Glu Asp Phe Ala Val Tyr Tyr Cys Gln Gln Ser His Ser Ala Pro Leu  
                85                  90                  95       
 
Thr Phe Gly Gly Gly Thr Lys Val Glu Ile Lys Arg Thr Val Ala Ala  
            100                 105                 110          
 
Pro Ser Val Phe Ile Phe Pro Pro Ser Asp Glu Gln Leu Lys Ser Gly  
        115                 120                 125              
 
Thr Ala Ser Val Val Cys Leu Leu Asn Asn Phe Tyr Pro Arg Glu Ala  
    130                 135                 140                  
 
Lys Val Gln Trp Lys Val Asp Asn Ala Leu Gln Ser Gly Asn Ser Gln  
145                 150                 155                 160  
 
Glu Ser Val Thr Glu Gln Asp Ser Lys Asp Ser Thr Tyr Ser Leu Ser  
                165                 170                 175      
 
Ser Thr Leu Thr Leu Ser Lys Ala Asp Tyr Glu Lys His Lys Val Tyr  
            180                 185                 190          
 
Ala Cys Glu Val Thr His Gln Gly Leu Ser Ser Pro Val Thr Lys Ser  
        195                 200                 205              
 
Phe Asn Arg Gly Glu Cys  
    210                  
 
 
<210> 3 
<211> 1320 
<212> ДНК 
<213> Искусственная последовательность 
 
<220> 
<223> Описание искусственной последовательности: синтетический 
      полинуклеотид 
 
<400> 3 
gaggtgcagc tgttggagtc tgggggaggc ttggtacagc ctggggggtc cctgagactc       60 
tcctgtgcag cagcctctgg attcactttc agtagctatg acatgtcttg ggtccgccag      120 
gctccaggga aggggctgga ctgggtctca accattagtg gtggtggtac ttacacctac      180 
tatcaagaca gtgtgaaggg gcggttcacc atctccagag acaattccaa gaacacgctg      240 
tatctgcaaa tgaacagcct gagagccgag gacacggccg tatattactg tgcgtccatg      300 
gactactggg ggcaagggac cacggtcacc gtctcctcag catccaccaa gggcccatcg      360 
gtcttcccgc tagcaccctg ctccaggagc acctccgaga gcacagccgc cctgggctgc      420 
ctggtcaagg actacttccc cgaaccagtg acggtgtcgt ggaactcagg cgccctgacc      480 
agcggcgtgc acaccttccc ggctgtccta cagtcctcag gactctactc cctcagcagc      540 
gtggtgaccg tgccctccag cagcttgggc acgaagacct acacctgcaa cgtagatcac      600 
aagcccagca acaccaaggt ggacaagaga gttgagtcca aatatggtcc cccatgccca      660 



ccatgcccag cacctgagtt cctgggggga ccatcagtct tcctgttccc cccaaaaccc      720 
aaggacactc tcatgatctc ccggacccct gaggtcacgt gcgtggtggt ggacgtgagc      780 
caggaagacc ccgaggtcca gttcaactgg tacgtggatg gcgtggaggt gcataatgcc      840 
aagacaaagc cgcgggagga gcagttcaac agcacgtacc gtgtggtcag cgtcctcacc      900 
gtcctgcacc aggactggct gaacggcaag gagtacaagt gcaaggtctc caacaaaggc      960 
ctcccgtcct ccatcgagaa aaccatctcc aaagccaaag ggcagccccg agagccacag     1020 
gtgtacaccc tgcccccatc ccaggaggag atgaccaaga accaggtcag cctgacctgc     1080 
ctggtcaaag gcttctaccc cagcgacatc gccgtggagt gggagagcaa tgggcagccg     1140 
gagaacaact acaagaccac gcctcccgtg ctggactccg acggctcctt cttcctctac     1200 
agcaggctaa ccgtggacaa gagcaggtgg caggagggga atgtcttctc atgctccgtg     1260 
atgcatgagg ctctgcacaa ccactacaca cagaagagcc tctccctgtc tctgggtaaa     1320 
 
 
<210> 4 
<211> 642 
<212> ДНК 
<213> Искусственная последовательность 
 
<220> 
<223> Описание искусственной последовательности: синтетический 
      полинуклеотид 
 
<400> 4 
gacatccaga tgacccagtc tccatcctcc ctgtctgcat ctgtaggaga cagagtcacc       60 
atcacttgcc gggcaagtca gagcattagg aggtatttaa attggtatca ccagaaacca      120 
gggaaagccc ctaagctcct gatctatggt gcatccacct tgcaaagtgg ggtcccatca      180 
aggttcagtg gtagtggatc tgggacagat ttcactctca ccatcagcag tctgcaacct      240 
gaagattttg cagtgtatta ctgtcaacag agtcacagtg cccccctcac tttcggcgga      300 
gggaccaagg tggagatcaa acgaactgtg gctgcaccat ctgtcttcat cttcccgcca      360 
tctgatgagc aattgaaatc tggaactgcc tctgttgtgt gcctgctgaa taacttctat      420 
cccagagagg ccaaagtaca gtggaaggtg gataacgccc tccaatcggg taactcccag      480 
gagagtgtca cagagcagga cagcaaggac agcacctaca gcctcagcag caccctgacg      540 
ctgagcaaag cagactacga gaaacacaaa gtctacgcct gcgaagtcac ccatcagggc      600 
ctcagctcgc ccgtcacaaa gagcttcaac aggggagagt gt                         642  
         
 
<210> 5 
<211> 459 
<212> БЕЛОК 
<213> Искусственная последовательность 
 
<220> 
<223> Описание искусственной последовательности: синтетический 
      полипептид 
 
<400> 5 
Met Glu Phe Gly Leu Ser Trp Leu Phe Leu Val Ala Ile Leu Lys Gly  
1               5                   10                  15       
 
Val Gln Cys Glu Val Gln Leu Leu Glu Ser Gly Gly Gly Leu Val Gln  
            20                  25                  30           
 
Pro Gly Gly Ser Leu Arg Leu Ser Cys Ala Ala Ala Ser Gly Phe Thr  
        35                  40                  45               
 
Phe Ser Ser Tyr Asp Met Ser Trp Val Arg Gln Ala Pro Gly Lys Gly  
    50                  55                  60                   
 
Leu Asp Trp Val Ser Thr Ile Ser Gly Gly Gly Thr Tyr Thr Tyr Tyr  
65                  70                  75                  80   
 
Gln Asp Ser Val Lys Gly Arg Phe Thr Ile Ser Arg Asp Asn Ser Lys  
                85                  90                  95       
 



Asn Thr Leu Tyr Leu Gln Met Asn Ser Leu Arg Ala Glu Asp Thr Ala  
            100                 105                 110          
 
Val Tyr Tyr Cys Ala Ser Met Asp Tyr Trp Gly Gln Gly Thr Thr Val  
        115                 120                 125              
 
Thr Val Ser Ser Ala Ser Thr Lys Gly Pro Ser Val Phe Pro Leu Ala  
    130                 135                 140                  
 
Pro Cys Ser Arg Ser Thr Ser Glu Ser Thr Ala Ala Leu Gly Cys Leu  
145                 150                 155                 160  
 
Val Lys Asp Tyr Phe Pro Glu Pro Val Thr Val Ser Trp Asn Ser Gly  
                165                 170                 175      
 
Ala Leu Thr Ser Gly Val His Thr Phe Pro Ala Val Leu Gln Ser Ser  
            180                 185                 190          
 
Gly Leu Tyr Ser Leu Ser Ser Val Val Thr Val Pro Ser Ser Ser Leu  
        195                 200                 205              
 
Gly Thr Lys Thr Tyr Thr Cys Asn Val Asp His Lys Pro Ser Asn Thr  
    210                 215                 220                  
 
Lys Val Asp Lys Arg Val Glu Ser Lys Tyr Gly Pro Pro Cys Pro Pro  
225                 230                 235                 240  
 
Cys Pro Ala Pro Glu Phe Leu Gly Gly Pro Ser Val Phe Leu Phe Pro  
                245                 250                 255      
 
Pro Lys Pro Lys Asp Thr Leu Met Ile Ser Arg Thr Pro Glu Val Thr  
            260                 265                 270          
 
Cys Val Val Val Asp Val Ser Gln Glu Asp Pro Glu Val Gln Phe Asn  
        275                 280                 285              
 
Trp Tyr Val Asp Gly Val Glu Val His Asn Ala Lys Thr Lys Pro Arg  
    290                 295                 300                  
 
Glu Glu Gln Phe Asn Ser Thr Tyr Arg Val Val Ser Val Leu Thr Val  
305                 310                 315                 320  
 
Leu His Gln Asp Trp Leu Asn Gly Lys Glu Tyr Lys Cys Lys Val Ser  
                325                 330                 335      
 
Asn Lys Gly Leu Pro Ser Ser Ile Glu Lys Thr Ile Ser Lys Ala Lys  
            340                 345                 350          
 
Gly Gln Pro Arg Glu Pro Gln Val Tyr Thr Leu Pro Pro Ser Gln Glu  
        355                 360                 365              
 
Glu Met Thr Lys Asn Gln Val Ser Leu Thr Cys Leu Val Lys Gly Phe  
    370                 375                 380                  
 
Tyr Pro Ser Asp Ile Ala Val Glu Trp Glu Ser Asn Gly Gln Pro Glu  
385                 390                 395                 400  
 
Asn Asn Tyr Lys Thr Thr Pro Pro Val Leu Asp Ser Asp Gly Ser Phe  
                405                 410                 415      
 
Phe Leu Tyr Ser Arg Leu Thr Val Asp Lys Ser Arg Trp Gln Glu Gly  
            420                 425                 430          
 
Asn Val Phe Ser Cys Ser Val Met His Glu Ala Leu His Asn His Tyr  



        435                 440                 445              
 
Thr Gln Lys Ser Leu Ser Leu Ser Leu Gly Lys  
    450                 455                  
 
 
<210> 6 
<211> 236 
<212> БЕЛОК 
<213> Искусственная последовательность 
 
<220> 
<223> Описание искусственной последовательности: синтетический 
      полипептид 
 
<400> 6 
Met Asp Met Arg Val Pro Ala Gln Leu Leu Gly Leu Leu Leu Leu Trp  
1               5                   10                  15       
 
Leu Arg Gly Ala Arg Cys Asp Ile Gln Met Thr Gln Ser Pro Ser Ser  
            20                  25                  30           
 
Leu Ser Ala Ser Val Gly Asp Arg Val Thr Ile Thr Cys Arg Ala Ser  
        35                  40                  45               
 
Gln Ser Ile Arg Arg Tyr Leu Asn Trp Tyr His Gln Lys Pro Gly Lys  
    50                  55                  60                   
 
Ala Pro Lys Leu Leu Ile Tyr Gly Ala Ser Thr Leu Gln Ser Gly Val  
65                  70                  75                  80   
 
Pro Ser Arg Phe Ser Gly Ser Gly Ser Gly Thr Asp Phe Thr Leu Thr  
                85                  90                  95       
 
Ile Ser Ser Leu Gln Pro Glu Asp Phe Ala Val Tyr Tyr Cys Gln Gln  
            100                 105                 110          
 
Ser His Ser Ala Pro Leu Thr Phe Gly Gly Gly Thr Lys Val Glu Ile  
        115                 120                 125              
 
Lys Arg Thr Val Ala Ala Pro Ser Val Phe Ile Phe Pro Pro Ser Asp  
    130                 135                 140                  
 
Glu Gln Leu Lys Ser Gly Thr Ala Ser Val Val Cys Leu Leu Asn Asn  
145                 150                 155                 160  
 
Phe Tyr Pro Arg Glu Ala Lys Val Gln Trp Lys Val Asp Asn Ala Leu  
                165                 170                 175      
 
Gln Ser Gly Asn Ser Gln Glu Ser Val Thr Glu Gln Asp Ser Lys Asp  
            180                 185                 190          
 
Ser Thr Tyr Ser Leu Ser Ser Thr Leu Thr Leu Ser Lys Ala Asp Tyr  
        195                 200                 205              
 
Glu Lys His Lys Val Tyr Ala Cys Glu Val Thr His Gln Gly Leu Ser  
    210                 215                 220                  
 
Ser Pro Val Thr Lys Ser Phe Asn Arg Gly Glu Cys  
225                 230                 235      
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