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ïðîìûøëåííîñòè è êàñàåòñ  ïðîèçâîäíîãî
èíñóëèíà èëè åãî ôèçèîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìîé
ñîëè ñ óñêîðåííûì ïî ñðàâíåíèþ ñ ÷åëîâå÷åñêèì
èíñóëèíîì íàñòóïëåíèåì äåéñòâè , â êîòîðîì
àñïàðàãèí (Asn) â ïîëîæåíèè Â3 öåïè Â çàìåíåí íà
ïðèðîäíûé îñíîâíîé àìèíîêèñëîòíûé îñòàòîê è ïî
ìåíüøåé ìåðå îäèí àìèíîêèñëîòíûé îñòàòîê â
ïîëîæåíè õ Â27, Â28 èëè Â29 öåïè Â çàìåùåí íà
äðóãîé ïðèðîäíûé íåéòðàëüíûé èëè êèñëûé
àìèíîêèñëîòíûé îñòàòîê, ïðè÷åì àñïàðàãèí (Asn) â

ïîëîæåíèè À21 öåïè À ìîæåò áûòü çàìåíåí íà Asp,
Gly, Ser, Thr èëè Ala, à ôåíèëàëàíèí (Phe) â
ïîëîæåíèè Â1 öåïè Â è àìèíîêèñëîòíûé îñòàòîê â
ïîëîæåíèè Â30 öåïè Â ìîãóò îòñóòñòâîâàòü.
Îïèñûâàþòñ  òàêæå ÄÍÊ-ïîñëåäîâàòåëüíîñòè,
êîäèðóþùèå ïðåäøåñòâåííèê ïðîèçâîäíîãî
èíñóëèíà, âåêòîð ýêñïðåññèè, ñîäåðæàùèå ýòó ÄÍÊ,
à òàêæå øòàììû, ýêñïðåññèðóþùèå
ïðåäøåñòâåííèê èíñóëèíà, è ôàðìàöåâòè÷åñêà 
êîìïîçèöè  ñ ïîíèæàþùåé, ñîîòâåòñòâåííî
ðåãóëèðóþùåé óðîâåíü ãëþêîçû â êðîâè
ýôôåêòèâíîñòüþ. Ïðåèìóùåñòâî èçîáðåòåíè 
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çàêëþ÷àåòñ  â ðàçðàáîòêå ïðåïàðàòà ñ óñêîðåííûì
íàñòóïëåíèåì äåéñòâè . 6 í. è 17 ç.ï. ô-ëû, 6

òàáë., 1 èë.
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(57) Abstract: 
FIELD: medicine, endocrinology, molecular

biology, genetic engineering, medicinal industry.
SUBSTANCE: invention relates to derivative of
insulin or its physiologically acceptable salt
with accelerated onset effect as compared with
human insulin. In this insulin derivative
asparagines (Asn) in position B3 of chain B is
replaced for natural basic amino acid residue,
and at least one amino acid residue in positions
B27, B28 or B29 of chain B is replaced for
another natural neutral or acid amino acid
residue being asparagines (Asn) in position A21

of chain A can be replaced for Asp, Gly, Ser, Thr
or Ala and phenylalanine (Phe) in position B1 of
chain B and amino acid residue in position B30 of
chain B can absent. Invention describes also DNA
sequences encoding precursor of insulin
derivative, expression vector comprising this DNA
and also strains expressing insulin precursor and
pharmaceutical composition with reducing and
regulating blood glucose level effectiveness,
respectively. The advantage of invention involves
the development of preparation with accelerated
onset of effect. EFFECT: valuable properties of
composition. 23 cl, 6 tbl, 1 dwg, 8 ex
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RU 2 207 874 C9 (W1 C2)

Òåêñò îïèñàíè  ïðèâåäåí â ôàêñèìèëüíîì âèäå.

Ôîðìóëà èçîáðåòåíè 
1. Ïðîèçâîäíîå èíñóëèíà èëè åãî ôèçèîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìà  ñîëü ôîðìóëû I

â êîòîðîé (À1-À5) - àìèíîêèñëîòíûå îñòàòêè â ïîëîæåíè õ À1-À5 öåïè À ÷åëîâå÷åñêîãî
(ñð. SEQ ID NO 1) èëè æèâîòíîãî èíñóëèíà;

(À12-À19) - àìèíîêèñëîòíûå îñòàòêè â ïîëîæåíè õ À12-À19 öåïè À ÷åëîâå÷åñêîãî (ñð.
SEQ ID NO 1) èëè æèâîòíîãî èíñóëèíà;

À21 - Asn, Asp, Gly, Ser, Thr èëè Ala;
(Â8-Â18) - àìèíîêèñëîòíûå îñòàòêè â ïîëîæåíè õ Â8-Â18 öåïè Â ÷åëîâå÷åñêîãî (ñð. SEQ

ID NO 2) èëè æèâîòíîãî èíñóëèíà;
(Â20-Â26) - àìèíîêèñëîòíûå îñòàòêè â ïîëîæåíè õ Â20-Â26 öåïè Â ÷åëîâå÷åñêîãî (ñð.

SEQ ID NO 2) èëè æèâîòíîãî èíñóëèíà;
À8, À9, À10 - àìèíîêèñëîòíûå îñòàòêè â ïîëîæåíè õ À8, À9 è À10 öåïè À ÷åëîâå÷åñêîãî

(ñð. SEQ ID NO 1) èëè æèâîòíîãî èíñóëèíà;
Â30 - ãèäðîêñèë èëè àìèíîêèñëîòíûé îñòàòîê â ïîëîæåíèè Â30 öåïè Â ÷åëîâå÷åñêîãî

(ñð. SEQ ID NO 2) èëè æèâîòíîãî èíñóëèíà,
Â1 - ôåíèëàëàíèíîâûé (Phe) îñòàòîê èëè àòîì âîäîðîäà,
Â3 - ïðèðîäíûé îñíîâíîé àìèíîêèñëîòíûé îñòàòîê,
Â27, Â28 è Â29 - àìèíîêèñëîòíûå îñòàòêè â ïîëîæåíè õ Â27, Â28 è Â29 öåïè Â

÷åëîâå÷åñêîãî (ñð. SEQ ID NO 2) èëè æèâîòíîãî èíñóëèíà èëè ñîîòâåòñòâåííî äðóãîé
ïðèðîäíûé àìèíîêèñëîòíûé îñòàòîê, ïðè÷åì, ïî ìåíüøåé ìåðå, îäèí èç àìèíîêèñëîòíûõ
îñòàòêîâ â ïîëîæåíè õ Â27, Â28 è Â29 öåïè Â  âë åòñ  ïðèðîäíûì àìèíîêèñëîòíûì
îñòàòêîì, âûáðàííûì èç ãðóïïû èçîëåéöèí (Ile), àñïàðàãèíîâà  êèñëîòà (Asp) è
ãëóòàìèíîâà  êèñëîòà (Glu) è, ïî ìåíüøåé ìåðå, îäèí èç àìèíîêèñëîòíûõ îñòàòêîâ â
ïîëîæåíè õ Â27, Â28 è Â29 öåïè Â çàìåíåí íà äðóãîé ïðèðîäíûé àìèíîêèñëîòíûé îñòàòîê,
âûáðàííûé â îòíîøåíèè Â29 èç ãðóïïû íåéòðàëüíûõ èëè êèñëûõ àìèíîêèñëîò, è â
îòíîøåíèè Â27 è Â28 èç ãðóïïû íåéòðàëüíûõ àìèíîêèñëîò.

2. Ïðîèçâîäíîå èíñóëèíà èëè åãî ôèçèîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìà  ñîëü ñîãëàñíî ï.1, â
êîòîðîì (êîòîðîé) îáîçíà÷àþò: À8 - àëàíèí (Ala); À9 - ñåðèí (Ser); À10 - âàëèí (Val)
è Â30 - àëàíèí (Ala).

3. Ïðîèçâîäíîå èíñóëèíà èëè åãî ôèçèîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìà  ñîëü ñîãëàñíî ï.1, â
êîòîðîì (êîòîðîé) îáîçíà÷àþò À8 - òðåîíèí (Thr); À9 - ñåðèí (Ser) è À10 - èçîëåéöèí (Ile).

4. Ïðîèçâîäíîå èíñóëèíà èëè åãî ôèçèîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìà  ñîëü ñîãëàñíî ï.3, â
êîòîðîì (êîòîðîé) Â30 îáîçíà÷àåò àëàíèí (Ala) èëè òðåîíèí (Thr).

5. Ïðîèçâîäíîå èíñóëèíà èëè åãî ôèçèîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìà  ñîëü ñîãëàñíî ï.3 ñ Â30 =
òðåîíèí (Thr), â êîòîðîì (êîòîðîé) îáîçíà÷àþò: (À1-À5) - àìèíîêèñëîòíûå îñòàòêè â
ïîëîæåíè õ À1-À5 öåïè À ÷åëîâå÷åñêîãî èíñóëèíà; (À12-À19) - àìèíîêèñëîòíûå îñòàòêè â
ïîëîæåíè õ À12-À19 öåïè À ÷åëîâå÷åñêîãî èíñóëèíà; (Â8-Â18) - àìèíîêèñëîòíûå îñòàòêè â
ïîëîæåíè õ Â8-Â18 öåïè Â ÷åëîâå÷åñêîãî èíñóëèíà, è (Â20-Â26) - àìèíîêèñëîòíûå îñòàòêè
â ïîëîæåíè õ Â20-Â26 öåïè Â ÷åëîâå÷åñêîãî èíñóëèíà.

6. Ïðîèçâîäíîå èíñóëèíà èëè åãî ôèçèîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìà  ñîëü ïî ëþáîìó èç ïï.1-5,
â êîòîðîì (êîòîðîé) àìèíîêèñëîòíûé îñòàòîê â ïîëîæåíèè Â1 öåïè Â  âë åòñ 
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RU 2 207 874 C9 (W1 C2)

ôåíèëàëàíèíîâûì (Phe) îñòàòêîì.
7. Ïðîèçâîäíîå èíñóëèíà èëè åãî ôèçèîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìà  ñîëü ïî ëþáîìó èç ïï.1-6.

â êîòîðîì (êîòîðîé) àìèíîêèñëîòíûé îñòàòîê â ïîëîæåíèè Â3 öåïè Â  âë åòñ 
ãèñòèäèíîâûì (His), ëèçèíîâûì (Lys) èëè àðãèíèíîâûì (Arg) îñòàòêîì.

8. Ïðîèçâîäíîå èíñóëèíà èëè åãî ôèçèîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìà  ñîëü ïî ëþáîìó èç ïï.1-7,
ó êîòîðîãî (êîòîðîé) öåïü Â èìååò ïîñëåäîâàòåëüíîñòü

9. Ïðîèçâîäíîå èíñóëèíà èëè åãî ôèçèîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìà  ñîëü ïî ëþáîìó èç ïï.1-7,
ó êîòîðîãî (êîòîðîé) ïî ìåíüøåé ìåðå îäèí èç àìèíîêèñëîòíûõ îñòàòêîâ â ïîëîæåíè õ
Â27, Â28 è Â29 öåïè Â  âë åòñ  èçîëåéöèíîâûì (Ile) îñòàòêîì.

10. Ïðîèçâîäíîå èíñóëèíà èëè åãî ôèçèîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìà  ñîëü ïî ï.9, ó êîòîðîãî
(êîòîðîé) öåïü Â èìååò ïîñëåäîâàòåëüíîñòü

11. Ïðîèçâîäíîå èíñóëèíà èëè åãî ôèçèîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìà  ñîëü ïî ï.9, ó êîòîðîãî
(êîòîðîé) öåïü Â èìååò ïîñëåäîâàòåëüíîñòü

12. Ïðîèçâîäíîå èíñóëèíà èëè åãî ôèçèîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìà  ñîëü ñîãëàñíî îäíîìó
èç ïï.1-7 è 9, ó êîòîðîãî (êîòîðîé) àìèíîêèñëîòíûé îñòàòîê â ïîëîæåíèè À21 öåïè À
 âë åòñ  àñïàðàãèíîâûì (Asp) îñòàòêîì.

13. Ïðîèçâîäíîå èíñóëèíà èëè åãî ôèçèîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìà  ñîëü ïî ï.12, ó êîòîðîãî
(êîòîðîé) öåïü À èìååò ïîñëåäîâàòåëüíîñòü

14. Ïðîèçâîäíîå èíñóëèíà èëè åãî ôèçèîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìà  ñîëü ñîãëàñíî îäíîìó
èç ïï.1-9, ó êîòîðîãî (êîòîðîé) ïî ìåíüøåé ìåðå îäèí èç àìèíîêèñëîòíûõ îñòàòêîâ â
ïîëîæåíè õ Â27, Â28 è Â29 öåïè Â  âë åòñ  ïðèðîäíûì àìèíîêèñëîòíûì îñòàòêîì,
âûáðàííûì èç ãðóïïû êèñëûõ àìèíîêèñëîò.

15. Ïðîèçâîäíîå èíñóëèíà èëè åãî ôèçèîëîãè÷åñêè ïðèåìëåìà  ñîëü ïî ï.14, ó êîòîðîãî
(êîòîðîé) àìèíîêèñëîòíûé îñòàòîê â ïîëîæåíèè À21 öåïè À  âë åòñ  àñïàðàãèíîâûì (Asp)
îñòàòêîì.

16. Ïðåäøåñòâåííèê ïðîèçâîäíîãî èíñóëèíà ïî ï.1, èìåþùèé ïîñëåäîâàòåëüíîñòü
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