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PATENTNI ZAHTJEVI

1.

7.

8.

Spoj koji sadrzi modificirani oligonukleotid i konjugiranu skupinu, naznafen time, S$to se modificirani
oligonukleotid sastoji od 20 povezanih nukleozida i ima nukleobaznu sekvencu koja sadrzi 20 uzastopnih
nukleobaza komplementarnih dijelu jednake duljine nukleobaza 3901 do 3920 iz SEQ ID NO: 1, pri ¢emu je
nukleobazna sekvenca modificiranog oligonukleotida 100% komplementarna sa SEQ ID NO: 1; i pritom
konjugirana skupina obuhvaca:
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Spoj prema patentnom zahtjevu 1, naznacen time, Sto:
(i) modificirani oligonukleotid sadrzi najmanje jedan modificirani Secer, po izboru pri cemu: (a) najmanje
jedan modificirani $ecer je biciklicki Secer, po izboru ograniceni etil ili $ecer koji sadrzi 4'-(CH,),-O-2' most,
gdje nje 11ili 2, ili (b) najmanje jedan modificirani Secer sadrzi 2'-O-metoksietil, ili je 3'-fluoro-HNA,
(i) najmanje jedan nukleozid sadrzi modificiranu nukleobazu, po izboru pri ¢emu je modificirana nukleobaza
5-metilcitozin, i/ili
(iii) svaka internukleozidna veza modificiranog oligonukleotida je odabrana od fosfodiester internukleozidne
veze i fosforotioatne internukleozidne veze, po izboru pri ¢emu modificirani oligonukleotid sadrzi: (a)
najmanje pet fosfodiester internukleozidnih veza ili (b) najmanje dvije fosforotioatne internukleozidne veze.
Spoj prema patentnom zahtjevu 1 ili zahtjevu 2, naznacen time, §to je modificirani oligonukleotid jednostrane
strukture.
Spoj prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-3, naznaCen time, §to je konjugirana skupina povezana s
modificiranim oligonukleotidom na 5' kraju modificiranog oligonukleotida.
Spoj prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-3, maznacen time, §to je konjugirana skupina povezana s
modificiranim oligonukleotidom na 3' kraju modificiranog oligonukleotida.
Spoj prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-5, naznaéen time, §to konjugirana skupina obuhvaca:
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pri ¢emu je dio koji se moZe cijepati (CM) veza ili skupina koja se moze podijeliti u fizioloskim uvjetima.
Spoj prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-6, naznaéen time, §to konjugirana skupina obuhvaca:
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Spoj prema patentnom zahtjevu 1, naznacen time, §to modificirani oligonukleotid sadrZi:
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segment praznine koji se sastoji od povezanih deoksinukleozida;
5' krilni segment koji se sastoji od povezanih nukleozida;
3' krilni segment koji se sastoji od povezanih nukleozida;
pri ¢emu je segment praznine smjeSten izmedu 5° krilnog segmenta 1 3” krilnog segmenta i pri ¢emu svaki
nukleozid svakog krilnog segmenta sadrzi modificirani Secer.
Spoj prema patentnom zahtjevu 1, naznacen time, §to modificirani oligonukleotid sadrzi:
segment praznine koji se sastoji od deset povezanih deoksinukleozida;
5' krilni segment koji se sastoji od pet povezanih nukleozida;
3' krilni segment koji se sastoji od pet povezanih nukleozida;
pri ¢emu je segment praznine smjesten izmedu 5° krilnog segmenta i 3” krilnog segmenta, gdje svaki nukleozid
svakog krilnog segmenta sadrzi 2'-O-metoksietil Secer, te je pritom svaki citozinski ostatak 5-metilcitozin.
Spoj prema patentnom zahtjevu 1, naznacen time, §to modificirani oligonukleotid sadrzi 20 povezanih nukleozida
i ima nukleobaznu sekvencu SEQ ID NO: 58, i pri cemu modificirani oligonukleotid sadrzi:
segment praznine koji se sastoji od deset povezanih deoksinukleozida;
5' krilni segment koji se sastoji od pet povezanih nukleozida;
3' krilni segment koji se sastoji od pet povezanih nukleozida;
pri ¢emu je segment praznine smjesten izmedu 5° krilnog segmenta i 3” krilnog segmenta, gdje svaki nukleozid
svakog krilnog segmenta sadrzi 2-O-metoksietil $ecer, dok je najmanje jedna internukleozidna veza
fosforotioatna veza i pritom je svaki citozinski ostatak 5-metilcitozin.
Spoj prema patentnom zahtjevu 1, naznacen time, §to ima formulu:
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pri éemu ili R' je -OCH,CH,0OCH; (MOE) i R? je H; ili R' i R* zajedno tvore most, gdje R' je -O- i R* je -CH,-,
-CH(CHy)-, ili -CH,CH,-, 1 R' i R? su izravno povezani tako da je nastali most odabran od: -O-CH,-, -O-
CH(CH3)-, i -O-CH,CH,-;

i za svaki par R* i R* na istom prstenu, neovisno za svaki prsten: ili R’ je odabran od H i -OCH,CH,OCHj, i R*
je H; ili R* i R* zajedno tvore most, pri ¢emu R? je -O-, i R* je - CH,-, -CH(CH,)-, ili -CH,CH,- i R* i R* su
izravno povezani tako da je nastali most odabran od: -O-CH,-, -O-CH(CHa)-, i -O-CH,CH,-;
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iR’ je odabran od H i -CH3;
iZje odabranod S71 O".
Spoj prema patentnom zahtjevu 1, naznacen time, §to ima formulu:
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Spoj prema bilo kojem prethodnom patentnom zahtjevu, naznaéen time, §to je spoj u obliku soli, proizvoljno pri
¢emu je spoj u obliku natrijeve soli i/ili kalijeve soli.

Farmaceutski pripravak, naznafen time, §to sadrzi spoj u skladu s bilo kojim od patentnih zahtjeva 1-13, i
farmaceutski prihvatljivo sredstvo za razrjedivanje ili nosac.

Spoj prema bilo kojem od patentnih zahtjeva 1-13, ili pripravak prema patentnom zahtjevu 14, naznacen time, §to
se upotrebljava u lijeCenju, sprecavanju ili usporavanju napredovanja bolesti povezane s poviSenim apo(a) i/ili
poviSenim Lp(a).

Spoj ili pripravak za uporabu prema patentnom zahtjevu 15, naznacen time, §to je bolest upalna, kardiovaskularna
ili metabolicka bolest, takav poremecaj ili takvo stanje.

Spoj ili pripravak za uporabu prema patentnom zahtjevu 15, naznacen time, §to je bolest aortna stenoza ili angina.
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