
20
19

91
31

5 
  

 A
1

201991315    A
1

(19) Евразийское
патентное
ведомство

(21) 201991315 (13) A1

(12) ОПИСАНИЕ ИЗОБРЕТЕНИЯ К ЕВРАЗИЙСКОЙ ЗАЯВКЕ

(43) Дата публикации заявки
2019.12.30

(22) Дата подачи заявки
2017.12.01

(51)  Int. Cl. C07H 21/00 (2006.01)
C07H 21/02 (2006.01)
A61K 31/7084 (2006.01)
A61P 35/00 (2006.01)

(54) ЦИКЛИЧЕСКИЕ ДИНУКЛЕОТИДЫ В КАЧЕСТВЕ АГОНИСТОВ STING
(СТИМУЛЯТОР ГЕНОВ ИНТЕРФЕРОНА)

(31) 2016-234553; 2017-107216; 62/589,300
(32) 2016.12.01; 2017.05.30; 2017.11.21
(33) JP; JP; US
(86) PCT/IB2017/057588
(87) WO 2018/100558 2018.06.07
(88) 2018.07.19
(71) Заявитель:

ТАКЕДА ФАРМАСЬЮТИКАЛ
КОМПАНИ ЛИМИТЕД (JP)

(72) Изобретатель:
Йосикава Масато, Сайтох Морихиса,
Като Таисуке, Йоситома Яйои, Секи
Томохиро, Накагава Ясуо, Томинари
Юсуке, Сето Масаки, Сасаки Юсуке,
Оканива Масанори, Ода Цунео, Сибуя
Акито, Хидака Косуке, Сиокава
Дзениу, Мурата Сюмпеи, Окабе
Ацутоси, Накада Есихиса, Мотизуки
Митийо (JP), Фриз Брайан Скотт
(US), Тавараиси Таисуке, Вада
Ясуфуми (JP), Гринспэн Пол Д. (US)

(74) Представитель:
Медведев В.Н. (RU)

(57) В данном описании предложено соединение,
обладающее агонистической активностью STING,
которое, как можно ожидать, будет пригодным в
качестве средства для профилактики или лечения
заболеваний, связанных со STING. Данное изобре-
тение относится к соединению, представленному
формулой (I)

где каждый символ является таким, как определено
в описании, или его солью.
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<160>  14     
 
<170>  PatentIn версии 3.5 
 
<210>  1 
<211>  449 
<212>  PRT 
<213>  Искусственная последовательность 
 
<220> 
<223>  Антитело 1 тяжелая цепь 
 
<400>  1 
 
Gln Val Gln Leu Gln Gln Trp Gly Ala Gly Leu Leu Lys Pro Ser Glu  
1               5                   10                  15       
 
 
Thr Leu Ser Leu Thr Cys Ala Val Phe Gly Gly Ser Phe Ser Gly Tyr  
            20                  25                  30           
 
 
Tyr Trp Ser Trp Ile Arg Gln Pro Pro Gly Lys Gly Leu Glu Trp Ile  
        35                  40                  45               
 



 
Gly Glu Ile Asn His Arg Gly Asn Thr Asn Asp Asn Pro Ser Leu Lys  
    50                  55                  60                   
 
 
Ser Arg Val Thr Ile Ser Val Asp Thr Ser Lys Asn Gln Phe Ala Leu  
65                  70                  75                  80   
 
 
Lys Leu Ser Ser Val Thr Ala Ala Asp Thr Ala Val Tyr Tyr Cys Ala  
                85                  90                  95       
 
 
Arg Glu Arg Gly Tyr Thr Tyr Gly Asn Phe Asp His Trp Gly Gln Gly  
            100                 105                 110          
 
 
Thr Leu Val Thr Val Ser Ser Ala Ser Thr Lys Gly Pro Ser Val Phe  
        115                 120                 125              
 
 
Pro Leu Ala Pro Ser Ser Lys Ser Thr Ser Gly Gly Thr Ala Ala Leu  
    130                 135                 140                  
 
 
Gly Cys Leu Val Lys Asp Tyr Phe Pro Glu Pro Val Thr Val Ser Trp  
145                 150                 155                 160  
 
 
Asn Ser Gly Ala Leu Thr Ser Gly Val His Thr Phe Pro Ala Val Leu  
                165                 170                 175      
 
 
Gln Ser Ser Gly Leu Tyr Ser Leu Ser Ser Val Val Thr Val Pro Ser  
            180                 185                 190          
 
 
Ser Ser Leu Gly Thr Gln Thr Tyr Ile Cys Asn Val Asn His Lys Pro  
        195                 200                 205              
 
 
Ser Asn Thr Lys Val Asp Lys Lys Val Glu Pro Lys Ser Cys Asp Lys  
    210                 215                 220                  
 
 
Thr His Thr Cys Pro Pro Cys Pro Ala Pro Glu Leu Leu Gly Gly Pro  
225                 230                 235                 240  
 
 
Ser Val Phe Leu Phe Pro Pro Lys Pro Lys Asp Thr Leu Met Ile Ser  
                245                 250                 255      
 
 
Arg Thr Pro Glu Val Thr Cys Val Val Val Asp Val Ser His Glu Asp  
            260                 265                 270          
 
 
Pro Glu Val Lys Phe Asn Trp Tyr Val Asp Gly Val Glu Val His Asn  
        275                 280                 285              
 
 
Ala Lys Thr Lys Pro Arg Glu Glu Gln Tyr Asn Ser Thr Tyr Arg Val  
    290                 295                 300                  
 



 
Val Ser Val Leu Thr Val Leu His Gln Asp Trp Leu Asn Gly Lys Glu  
305                 310                 315                 320  
 
 
Tyr Lys Cys Lys Val Ser Asn Lys Ala Leu Pro Ala Pro Ile Glu Lys  
                325                 330                 335      
 
 
Thr Ile Ser Lys Ala Lys Gly Gln Pro Arg Glu Pro Gln Val Tyr Thr  
            340                 345                 350          
 
 
Leu Pro Pro Ser Arg Asp Glu Leu Thr Lys Asn Gln Val Ser Leu Thr  
        355                 360                 365              
 
 
Cys Leu Val Lys Gly Phe Tyr Pro Ser Asp Ile Ala Val Glu Trp Glu  
    370                 375                 380                  
 
 
Ser Asn Gly Gln Pro Glu Asn Asn Tyr Lys Thr Thr Pro Pro Val Leu  
385                 390                 395                 400  
 
 
Asp Ser Asp Gly Ser Phe Phe Leu Tyr Ser Lys Leu Thr Val Asp Lys  
                405                 410                 415      
 
 
Ser Arg Trp Gln Gln Gly Asn Val Phe Ser Cys Ser Val Met His Glu  
            420                 425                 430          
 
 
Ala Leu His Asn His Tyr Thr Gln Lys Ser Leu Ser Leu Ser Pro Gly  
        435                 440                 445              
 
 
Lys  
     
 
 
<210>  2 
<211>  214 
<212>  PRT 
<213>  Искусственная последовательность 
 
<220> 
<223>  Антитело 1 легкая цепь 
 
<400>  2 
 
Glu Ile Val Met Thr Gln Ser Pro Ala Thr Leu Ser Val Ser Pro Gly  
1               5                   10                  15       
 
 
Glu Arg Ala Thr Leu Ser Cys Arg Ala Ser Gln Ser Val Ser Arg Asn  
            20                  25                  30           
 
 
Leu Ala Trp Tyr Gln Gln Lys Pro Gly Gln Ala Pro Arg Leu Leu Ile  
        35                  40                  45               
 
 
Tyr Gly Ala Ser Thr Arg Ala Thr Gly Ile Pro Ala Arg Phe Ser Gly  



    50                  55                  60                   
 
 
Ser Gly Ser Gly Thr Glu Phe Thr Leu Thr Ile Gly Ser Leu Gln Ser  
65                  70                  75                  80   
 
 
Glu Asp Phe Ala Val Tyr Tyr Cys Gln Gln Tyr Lys Thr Trp Pro Arg  
                85                  90                  95       
 
 
Thr Phe Gly Gln Gly Thr Asn 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>  23 
<212>  ДНК 
<213>  Искусственная последовательность 
 
<220> 
<223>  C-hTMEM(139aa)-F праймер 
 
<400>  3 
cctggcccca gctgagatct ctg                                               23 
 
 
<210>  4 
<211>  37 
<212>  ДНК 
<213>  Искусственная последовательность 
 
<220> 
<223>  hTMEM173(H232R)-R праймер 
 
<400>  4 



gtaaacccga tccttgatgc cagcacggtc accggtc                                37 
 
 
<210>  5 
<211>  36 
<212>  ДНК 
<213>  Искусственная последовательность 
 
<220> 
<223>  hTMEM173(H232R)-F праймер 
 
<400>  5 
ctgccccagc agaccggtga ccgtgctggc atcaag                                 36 
 
 
<210>  6 
<211>  38 
<212>  ДНК 
<213>  Искусственная последовательность 
 
<220> 
<223>  hTMEM173-st-Not-R праймер 
 
<400>  6 
ataatagcgg ccgctcaaga gaaatccgtg cggagagg                               38 
 
 
<210>  7 
<211>  53 
<212>  ДНК 
<213>  Искусственная последовательность 
 
<220> 
<223>  C-FLAG-Bam-hTMEM173(139aa)-F праймер 
 
<400>  7 
cgactacaag gacgacgatg acaagggatc cctggcccca gctgagatct ctg              53 
 
 
<210>  8 
<211>  62 
<212>  ДНК 
<213>  Искусственная последовательность 
 
<220> 
<223>  HA-Bam-ko-hTMEM173-F праймер 
 
<400>  8 
gtacccatac gatgttccag attacgctgg atccgccacc atgccccact ccagcctgca       60 
 
tc                                                                      62 
 
 
<210>  9 
<211>  51 
<212>  ДНК 
<213>  Искусственная последовательность 
 
<220> 
<223>  Xba-Eco-ko-HA-F праймер 
 
<400>  9 
ataatatcta gaattcgcca ccatgtaccc atacgatgtt ccagattacg c                51 
 



 
<210>  10 
<211>  48 
<212>  ДНК 
<213>  Искусственная последовательность 
 
<220> 
<223>  Bam-ko-hTEME173v1-F праймер 
 
<400>  10 
ttccagatta cgctggatcc gccaccatgc cccactccag cctgcatc                    48 
 
 
<210>  11 
<211>  45 
<212>  ДНК 
<213>  Искусственная последовательность 
 
<220> 
<223>  hTMEM173-st-Not-R2 праймер 
 
<400>  11 
cctctagact cgagcggccg ctcaagagaa atccgtgcgg agagg                       45 
 
 
<210>  12 
<211>  42 
<212>  ДНК 
<213>  Искусственная последовательность 
 
<220> 
<223>  Nhe-ko-HA-F праймер 
 
<400>  12 
ggagacccaa gctggctagc gccaccatgt acccatacga tg                          42 
 
 
<210>  13 
<211>  44 
<212>  ДНК 
<213>  Искусственная последовательность 
 
<220> 
<223>  CMVPro-BglII-F праймер 
 
<400>  13 
ataataagat ctgttgacat tgattattga ctagttatta atag                        44 
 
 
<210>  14 
<211>  36 
<212>  ДНК 
<213>  Искусственная последовательность 
 
<220> 
<223>  CMVPro-HindIII-R праймер 
 
<400>  14 
ataataaagc ttgagctctg cttatataga cctccc                                 36 
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