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【手続補正書】
【提出日】令和3年10月11日(2021.10.11)
【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】
　ＵＣＡＧＡＵＡＡＡＡＡＧＧＡＣＡＡＣＡＵＧＧ（配列番号１）として示される配列を
有するアンチセンス鎖と、ＡＵＧＵＵＧＵＣＣＵＵＵＵＵＡＵＣＵＧＡＧＣＡＧＣＣＧＡ
ＡＡＧＧＣＵＧＣ（配列番号２）として示される配列を有するセンス鎖とを含むことを特
徴とするオリゴヌクレオチド。
【請求項２】
　少なくとも１個の修飾ヌクレオチドを含む、請求項１に記載のオリゴヌクレオチド。
【請求項３】
　前記オリゴヌクレオチドの全てのヌクレオチドが、修飾されている、請求項１又は２に
記載のオリゴヌクレオチド。
【請求項４】
　前記修飾されたヌクレオチドが、２’修飾を含む、請求項２に記載のオリゴヌクレオチ
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ド。
【請求項５】
　前記２’修飾が、２’－フルオロ又は２’－Ｏ－メチルである、請求項４に記載のオリ
ゴヌクレオチド。
【請求項６】
　下記の位置：前記センス鎖の１位、２位、４位、６位、７位、１２位、１４位、１６位
、１８～２６位又は３１～３６位、及び／又は、前記アンチセンス鎖の１位、６位、８位
、１１～１３位、１５位、１７位又は１９～２２位のうち１以上が、２’－Ｏ－メチルで
修飾されている、請求項２～５のいずれか一項に記載のオリゴヌクレオチド。
【請求項７】
　前記センス鎖の１位、２位、４位、６位、７位、１２位、１４位、１６位、１８～２６
位及び３１～３６位、及び前記アンチセンス鎖の１位、６位、８位、１１～１３位、１５
位、１７位及び１９～２２位の全てが、２’－Ｏ－メチルで修飾されている、請求項６に
記載のオリゴヌクレオチド。
【請求項８】
　下記の位置：前記センス鎖の３位、５位、８～１１位、１３位、１５位又は１７位、及
び／又は、前記アンチセンス鎖の２～５位、７位、９位、１０位、１４位、１６位又は１
８位のうち１以上が、２’－フルオロで修飾されている、請求項２～７のいずれか一項に
記載のオリゴヌクレオチド。
【請求項９】
　前記センス鎖の３位、５位、８～１１位、１３位、１５位又は１７位、及び前記アンチ
センス鎖の２～５位、７位、９位、１０位、１４位、１６位及び１８位の全てが、２’－
フルオロで修飾されている、請求項８に記載のオリゴヌクレオチド。
【請求項１０】
　少なくとも１個の修飾されたヌクレオチド間結合を含む、請求項１～９のいずれか一項
に記載のオリゴヌクレオチド。
【請求項１１】
　前記少なくとも１個の修飾されたヌクレオチド間結合が、ホスホロチオエート結合であ
る、請求項１０に記載のオリゴヌクレオチド。
【請求項１２】
　前記センス鎖の１位と２位、前記アンチセンス鎖の１位と２位、前記アンチセンス鎖の
２位と３位、前記アンチセンス鎖の３位と４位、前記アンチセンス鎖の２０位と２１位、
及び前記アンチセンス鎖の２１位と２２位のうち１以上の間に、ホスホロチオエート結合
を有する、請求項１０又は１１に記載のオリゴヌクレオチド。
【請求項１３】
　前記センス鎖の１位と２位、前記アンチセンス鎖の１位と２位、前記アンチセンス鎖の
２位と３位、前記アンチセンス鎖の３位と４位、前記アンチセンス鎖の２０位と２１位、
及び前記アンチセンス鎖の２１位と２２位のそれぞれの間に、ホスホロチオエート結合を
有する、請求項１０～１２のいずれか一項に記載のオリゴヌクレオチド。
【請求項１４】
　前記アンチセンス鎖の第１の位置ウリジンが、リン酸類似体を含む、請求項１～１３の
いずれか一項に記載のオリゴヌクレオチド。
【請求項１５】
　前記アンチセンス鎖の１位に、下記の構造
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を含む、請求項１４に記載のオリゴヌクレオチド。
【請求項１６】
　前記センス鎖の－ＧＡＡＡ－配列のヌクレオチドのうち１以上が、一価のＧａｌＮａｃ
部分とコンジュゲートしている、請求項１～１５のいずれか一項に記載のオリゴヌクレオ
チド。
【請求項１７】
　前記センス鎖の－ＧＡＡＡ－配列のヌクレオチドのそれぞれが、一価のＧａｌＮａｃ部
分とコンジュゲートしている、請求項１～１６のいずれか一項に記載のオリゴヌクレオチ
ド。
【請求項１８】
　前記－ＧＡＡＡ－モチーフが、構造：
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を含み、ここで、
　Ｌは、結合、クリックケミストリーハンドル、又は置換及び非置換アルキレン、置換及
び非置換アルケニレン、置換及び非置換アルキニレン、置換及び非置換ヘテロアルキレン
、置換及び非置換ヘテロアルケニレン、置換及び非置換ヘテロアルキニレン、並びにこれ
らの組合せからなる群から選択される、両端を含んで１～２０個の長さの連続する共有結
合原子のリンカーを表し、且つ
　Ｘは、Ｏ、Ｓ又はＮである、
請求項１～１７のいずれか一項に記載のオリゴヌクレオチド。
【請求項１９】
　Ｌが、アセタールリンカーである、請求項１８に記載のオリゴヌクレオチド。
【請求項２０】
　Ｘが、Ｏである、請求項１８又は１９に記載のオリゴヌクレオチド。
【請求項２１】
　前記－ＧＡＡＡ－配列が、構造：
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を含む、請求項１～２０のいずれか一項に記載のオリゴヌクレオチド。
【請求項２２】
　請求項１～２１のいずれか一項に記載のオリゴヌクレオチドを含むことを特徴とする組
成物。
【請求項２３】
　Ｎａ+対イオンを更に含む請求項２２に記載の組成物。
【請求項２４】
　前記オリゴヌクレオチドと、前記Ｎａ+対イオンとが、以下の式で示される化合物を形
成する、請求項２３に記載の組成物。
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【請求項２５】
　ＰＨ１、ＰＨ２、ＰＨ３、及び／又は特発性高シュウ酸尿症に罹患しているか又は罹患
するリスクがある対象の肝細胞におけるＬＤＨＡタンパク質の発現を低減するための、請
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求項２２～２４のいずれか一項に記載の組成物。
【請求項２６】
　原発性高シュウ酸尿症に罹患しているか、又は罹患するリスクがある対象における、原
発性高シュウ酸尿症を治療するための、請求項２２～２４のいずれか一項に記載の組成物
。
【請求項２７】
　前記対象に静脈内又は皮下投与されるものである、請求項２２～２６のいずれか一項に
記載の組成物。
【請求項２８】
　ＬＤＨＡの発現を低減するための、請求項２２～２４のいずれか一項に組成物。
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