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【公報種別】特許法第１７条の２の規定による補正の掲載
【部門区分】第３部門第２区分
【発行日】令和3年5月20日(2021.5.20)
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【国際特許分類】
   Ｃ０７Ｈ  21/02     (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  31/7115   (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  47/60     (2017.01)
   Ａ６１Ｐ   7/02     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ   9/10     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ   7/06     (2006.01)
   Ｃ１２Ｎ  15/115    (2010.01)
【ＦＩ】
   Ｃ０７Ｈ   21/02     ＣＳＰ　
   Ａ６１Ｋ   31/7115   　　　　
   Ａ６１Ｋ   47/60     　　　　
   Ａ６１Ｐ    7/02     　　　　
   Ａ６１Ｐ    9/10     　　　　
   Ａ６１Ｐ    7/06     　　　　
   Ｃ１２Ｎ   15/115    ＺＮＡＺ

【手続補正書】
【提出日】令和3年4月6日(2021.4.6)
【手続補正１】
【補正対象書類名】特許請求の範囲
【補正対象項目名】全文
【補正方法】変更
【補正の内容】
【特許請求の範囲】
【請求項１】
　（ｉ）配列番号１の少なくとも２１個の連続ヌクレオチドと、
　（ｉｉ）少なくとも６個の塩基対を有する二本鎖領域と
を含む合成ポリヌクレオチド。
【請求項２】
　２５～３０個のヌクレオチド長である、請求項１に記載の合成ポリヌクレオチド。
【請求項３】
　前記二本鎖領域は、約６～約９個の塩基対を含む、請求項１に記載の合成ポリヌクレオ
チド。
【請求項４】
　前記二本鎖領域は、末端又は末端付近の６個以上の３’及び５’ヌクレオチドによって
形成されている、請求項１に記載の合成ポリヌクレオチド。
【請求項５】
　前記合成ポリヌクレオチドの糖、核酸塩基又はヌクレオシド間リンカーから選択される
群の１つに対して行われている少なくとも１個の化学的修飾を含む、請求項１に記載の合
成ポリヌクレオチド。
【請求項６】
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　各ヌクレオチドは、前記合成ポリヌクレオチドの糖、核酸塩基又はヌクレオシド間リン
カーから選択される群の１つに対して行われている少なくとも１個の化学的修飾を含む、
請求項１に記載の合成ポリヌクレオチド。
【請求項７】
　前記修飾は、糖に対して行われており、且つ前記修飾は、２’Ｏ－メチル修飾からなる
、請求項６に記載の合成ポリヌクレオチド。
【請求項８】
　３’及び／又は５’末端キャップをさらに含む、請求項５に記載の合成ポリヌクレオチ
ド。
【請求項９】
　前記３’及び／又は５’末端キャップは、逆位デオキシチミジン、又はアミノ基（ＮＨ

２）である、請求項８に記載の合成ポリヌクレオチド。
【請求項１０】
　前記３’末端キャップは、逆位デオキシチミジンを含み、且つ前記５’末端キャップは
、アミノ基（ＮＨ２）を含む、請求項９に記載の合成ポリヌクレオチド。
【請求項１１】
　配列番号２により示される配列を含む、請求項１０に記載の合成ポリヌクレオチド。
【請求項１２】
　ポリエチレングリコールコンジュゲートを含み、
　前記ポリエチレングリコールコンジュゲートは、前記ポリヌクレオチドの５’末端、又
は前記ポリヌクレオチドの３’末端に付着されている、請求項６に記載の合成ポリヌクレ
オチド。
【請求項１３】
　配列番号３の配列を含む、請求項１２に記載の合成ポリヌクレオチド。
【請求項１４】
　配列番号１の配列を含む合成ポリヌクレオチドおよびそのバリアントと全体的に又は部
分的にハイブリダイズ又は結合し得る相補的合成ポリヌクレオチドであって、配列番号４
の１８～２２個の連続ヌクレオチドを含む、相補的合成ポリヌクレオチド。
【請求項１５】
　少なくとも１個のヌクレオチドは、化学的修飾を含む、又は、前記ヌクレオチドの各々
は、少なくとも１個の化学的修飾を含む、請求項１４に記載の相補的合成ポリヌクレオチ
ド。
【請求項１６】
　前記化学的修飾は、ヌクレオチド糖に対する２’－Ｏ－メチル修飾である、請求項１５
に記載の相補的合成ポリヌクレオチド。
【請求項１７】
　３’末端キャップをさらに含み、前記３’末端キャップは、逆位デオキシチミジンであ
る、請求項１６に記載の相補的合成ポリヌクレオチド。
【請求項１８】
　配列番号５の配列を含む、相補的合成ポリヌクレオチド。
【請求項１９】
　配列番号１～３から選択された配列を含む合成ポリヌクレオチド、及び／又は配列番号
４～５から選択された配列を含む相補的合成ポリヌクレオチド、並びに薬学的に許容され
る賦形剤を含む組成物。
【請求項２０】
　（ｉ）フォン・ヴィレブランド因子（ＶＷＦ）に関連する疾患、障害又は合併症、
　（ｉｉ）後天性フォン・ヴィレブランド症候群（ａＶＷＳ）、血管異形成、閉塞性血栓
症及びＶＡＤに関連するポンプ血栓症を含む、ＶＡＤに関連する合併症又は障害、
　（ｉｉｉ）鎌状赤血球症を含む、赤血球へのＶＷＦの異常な結合、
　（ｉｖ）血管異形成に関連する胃腸（ＧＩ）出血に関連する合併症又は障害、
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　（ｖ）ハイデ症候群に関連する胃腸（ＧＩ）出血、及び／又は
　（ｖｉ）重度及び／又は脳性マラリアに関連する中枢神経系（ＣＮＳ）血栓症、
　の処置に使用するための、請求項１９に記載の組成物。
【請求項２１】
　ＶＷＦに関連する前記疾患、障害又は合併症は、虚血性脳卒中を含む血栓性障害である
、請求項２０に記載の組成物。
【請求項２２】
　（ｉ）少なくとも１個の閉塞性血栓で閉塞されている１つ又は複数の血管であって、少
なくとも５０％閉塞されている血管を有する対象において血管開存性を回復させるため、
及び／又は
　（ｉｉ）少なくとも５０％閉塞されている少なくとも１つの血管を有する対象において
１個又は複数の閉塞性血栓の外層を分解するため、
　に使用するための、請求項１９に記載の組成物。
【請求項２３】
　前記閉塞性血栓は、１０，０００秒－１以上であるせん断速度の条件下で形成される、
請求項２２に記載の組成物。
【請求項２４】
　前記閉塞性血栓は、線維素溶解剤及び／又は抗血栓剤に対して耐性を示す、請求項２２
に記載の組成物。
【請求項２５】
　前記対象は、急性冠症候群、急性閉塞血栓及び虚血性脳卒中から選択される状態を有す
る、請求項２２に記載の組成物。
【請求項２６】
　血栓性障害又は合併症を有する対象における血小板凝集の予防に使用するための、請求
項２２に記載の組成物。
【請求項２７】
　静脈内注射、又は皮下注射で前記対象に投与される、請求項２６に記載の組成物。
【請求項２８】
　皮下注射のバイオアベイラビリティは、静脈内注射に対して少なくとも８５％、又は静
脈内注射に対して少なくとも９５％である、請求項２７に記載の組成物。
【請求項２９】
　約０．０１ｍｇ／ｋｇ～約０．５ｍｇ／ｋｇ対象の体重の用量で投与される、請求項２
７に記載の組成物。
【請求項３０】
　前記組成物の前記合成ポリヌクレオチドは、約７０時間～約１００時間の血漿中半減期
を有する、請求項２６に記載の組成物。
【請求項３１】
　前記血栓性障害又は合併症は、心筋梗塞、又は虚血性脳卒中である、請求項２６に記載
の組成物。
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