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(54) ÑËÈÒÛÅ ÁÅËÊÈ HCV C ÌÎÄÈÔÈÖÈÐÎÂÀÍÍÛÌÈ ÄÎÌÅÍÀÌÈ NS3

Ôîðìóëà èçîáðåòåíè 
1. Èììóíîãåííûé ñëèòûé áåëîê, ñîäåðæàùèé (à) ìîäèôèöèðîâàííûé ïîëèïåïòèä NS3,

ñîäåðæàùèé ïî ìåíüøåé ìåðå îäíó àìèíîêèñëîòíóþ çàìåíó â îáëàñòè NS3 HCV, òàêóþ ÷òî
ïðîòåàçíà  àêòèâíîñòü èíãèáèðóåòñ , è (b) ïî ìåíüøåé ìåðå îäèí ïîëèïåïòèä, ïîëó÷åííûé
èç äðóãîé îáëàñòè ïîëèáåëêà HCV, îòëè÷íîé îò îáëàñòè NS3.

2. Ñëèòûé áåëîê ïî ï.1, ãäå ìîäèôèêàöè  âêëþ÷àåò â ñåá  çàìåíó àìèíîêèñëîòû,
ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-1105 è/èëè Ser-1165, ïðîíóìåðîâàííûì îòíîñèòåëüíî
ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1.

3. Ñëèòûé áåëîê ïî ëþáîìó èç ï.1 èëè 2, ãäå áåëîê ñîäåðæèò ìîäèôèöèðîâàííûé
ïîëèïåïòèä NS3, ïîëèïåïòèä N34, ïîëèïåïòèä NS5a è íåîá çàòåëüíî êîðîâûé ïîëèïåïòèä.

4. Ñëèòûé áåëîê ïî ï.3, ãäå áåëîê äîïîëíèòåëüíî ñîäåðæèò ïîëèïåïòèä NS5b è
íåîá çàòåëüíî êîðîâûé ïîëèïåïòèä.

5. Ñëèòûé áåëîê ïî ï.3, ãäå áåëîê äîïîëíèòåëüíî ñîäåðæèò ïîëèïåïòèä Å2, ïîëèïåïòèä
ð7, ïîëèïåïòèä NS2 è íåîá çàòåëüíî êîðîâûé ïîëèïåïòèä.

6. Ñëèòûé áåëîê ïî ï.3, ãäå áåëîê äîïîëíèòåëüíî ñîäåðæèò ïîëèïåïòèä Å1, ïîëèïåïòèä
Å2, ïîëèïåïòèä ð7, ïîëèïåïòèä NS2 è íåîá çàòåëüíî êîðîâûé ïîëèïåïòèä.

7. Ñëèòûé áåëîê ïî ï.3, ãäå áåëîê äîïîëíèòåëüíî ñîäåðæèò ïîëèïåïòèä Å2 è
íåîá çàòåëüíî êîðîâûé ïîëèïåïòèä.

8. Ñëèòûé áåëîê ïî ï.3, ãäå áåëîê äîïîëíèòåëüíî ñîäåðæèò ïîëèïåïòèä Å1, ïîëèïåïòèä
Å2 è íåîá çàòåëüíî êîðîâûé ïîëèïåïòèä.

9. Ñëèòûé áåëîê ïî ï.1, ãäå áåëîê ñîäåðæèò ïîëèïåïòèä Å2, ìîäèôèöèðîâàííûé
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ïîëèïåïòèä NS3 è íåîá çàòåëüíî êîðîâûé ïîëèïåïòèä.
10. Ñëèòûé áåëîê ïî ï.1, ãäå áåëîê ñîäåðæèò ïîëèïåïòèä Å1, ïîëèïåïòèä Å2,

ìîäèôèöèðîâàííûé ïîëèïåïòèä NS3 è íåîá çàòåëüíî êîðîâûé ïîëèïåïòèä.
11. Ñëèòûé áåëîê ïî ï.1 èëè 2, ãäå ïîëèïåïòèäû (à) è (b) ïîëó÷åíû èç îäíîãî è òîãî

æå èçîë òà HCV.
12. Ñëèòûé áåëîê ïî ï.1 èëè 2, ãäå ïî ìåíüøåé ìåðå îäèí èç ïîëèïåïòèäîâ,

ïðèñóòñòâóþùèõ â ñëè íèè, ïîëó÷åí èç äðóãîãî èçîë òà, îòëè÷íîãî îò èçîë òà
ìîäèôèöèðîâàííîãî ïîëèïåïòèäà NS3.

13. Èììóíîãåííûé ñëèòûé áåëîê, ïî ñóùåñòâó ñîñòî ùèé, â íàïðàâëåíèè îò àìèíîêîíöà
ê êàðáîêñèëüíîìó êîíöó, èç

(a) ìîäèôèöèðîâàííîãî ïîëèïåïòèäà NS3, ñîäåðæàùåãî çàìåíó àìèíîêèñëîòû,
ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-1105 è/èëè Ser-1165, ïðîíóìåðîâàííûì îòíîñèòåëüíî
ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1, òàêóþ, ÷òî ïðîòåàçíà  àêòèâíîñòü èíãèáèðóåòñ ;
ïîëèïåïòèäà NS4 è ïîëèïåïòèäà NS5a;

(b) ìîäèôèöèðîâàííîãî ïîëèïåïòèäà NS3, ñîäåðæàùåãî çàìåíó àìèíîêèñëîòû,
ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-1105 è/èëè Ser-1165, ïðîíóìåðîâàííûì îòíîñèòåëüíî
ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1, òàêóþ, ÷òî ïðîòåàçíà  àêòèâíîñòü èíãèáèðóåòñ ;
ïîëèïåïòèäà NS4, ïîëèïåïòèäà NS5a è ïîëèïåïòèäà NS5b;

(c) ïîëèïåïòèäà Å2, ïîëèïåïòèäà ð7, ïîëèïåïòèäà NS2, ìîäèôèöèðîâàííîãî
ïîëèïåïòèäà NS3, ñîäåðæàùåãî çàìåíó àìèíîêèñëîòû, ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-
1105 è/èëè Ser-1165, ïðîíóìåðîâàííûì îòíîñèòåëüíî ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1,
òàêóþ, ÷òî ïðîòåàçíà  àêòèâíîñòü èíãèáèðóåòñ ; ïîëèïåïòèäà NS4 è ïîëèïåïòèäà NS5a;

(d) ïîëèïåïòèäà E1, ïîëèïåïòèäà Å2, ïîëèïåïòèäà ð7, ïîëèïåïòèäà NS2,
ìîäèôèöèðîâàííîãî ïîëèïåïòèäà NS3, ñîäåðæàùåãî çàìåíó àìèíîêèñëîòû,
ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-1105 è/èëè Ser-1165, ïðîíóìåðîâàííûì îòíîñèòåëüíî
ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1, òàêóþ, ÷òî ïðîòåàçíà  àêòèâíîñòü èíãèáèðóåòñ ;
ïîëèïåïòèäà NS4 è ïîëèïåïòèäà NS5a;

(e) ïîëèïåïòèäà Å2, ïîëèïåïòèäà ð7, ïîëèïåïòèäà NS2, ìîäèôèöèðîâàííîãî
ïîëèïåïòèäà NS3, ñîäåðæàùåãî çàìåíó àìèíîêèñëîòû, ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-
1105 è/èëè Ser-1165, ïðîíóìåðîâàííûì îòíîñèòåëüíî ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1,
òàêóþ, ÷òî ïðîòåàçíà  àêòèâíîñòü èíãèáèðóåòñ ; ïîëèïåïòèäà NS4, ïîëèïåïòèäà NS5a è
ïîëèïåïòèäà NS5b;

(f) ïîëèïåïòèäà E1, ïîëèïåïòèäà Å2, ïîëèïåïòèäà ð7, ïîëèïåïòèäà NS2,
ìîäèôèöèðîâàííîãî ïîëèïåïòèäà NS3, ñîäåðæàùåãî çàìåíó àìèíîêèñëîòû,
ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-1105 è/èëè Ser-1165, ïðîíóìåðîâàííûì îòíîñèòåëüíî
ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1, òàêóþ, ÷òî ïðîòåàçíà  àêòèâíîñòü èíãèáèðóåòñ ;
ïîëèïåïòèäà NS4, ïîëèïåïòèäà NS5a è ïîëèïåïòèäà NS5b;

(g) ïîëèïåïòèäà Å2 è ìîäèôèöèðîâàííîãî ïîëèïåïòèäà NS3, ñîäåðæàùåãî çàìåíó
àìèíîêèñëîòû, ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-1105 è/èëè Ser-1165, ïðîíóìåðîâàííûì
îòíîñèòåëüíî ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1, òàêóþ, ÷òî ïðîòåàçíà  àêòèâíîñòü
èíãèáèðóåòñ ;

(h) ïîëèïåïòèäà Å1, ïîëèïåïòèäà Å2 è ìîäèôèöèðîâàííîãî ïîëèïåïòèäà NS3,
ñîäåðæàùåãî çàìåíó àìèíîêèñëîòû, ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-1105 è/èëè Ser-1165,
ïðîíóìåðîâàííûì îòíîñèòåëüíî ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1, òàêóþ, ÷òî ïðîòåàçíà 
àêòèâíîñòü èíãèáèðóåòñ ;

(i) ïîëèïåïòèäà Å2, ïîëèïåïòèäà ð7, ïîëèïåïòèäà NS2 è ìîäèôèöèðîâàííîãî
ïîëèïåïòèäà NS3, ñîäåðæàùåãî çàìåíó àìèíîêèñëîòû, ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-
1105 è/èëè Ser-1165, ïðîíóìåðîâàííûì îòíîñèòåëüíî ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1,
òàêóþ, ÷òî ïðîòåàçíà  àêòèâíîñòü èíãèáèðóåòñ ; èëè

(j) ïîëèïåïòèäà Å1, ïîëèïåïòèäà Å2, ïîëèïåïòèäà ð7, ïîëèïåïòèäà NS2 è
ìîäèôèöèðîâàííîãî ïîëèïåïòèäà NS3, ñîäåðæàùåãî çàìåíó àìèíîêèñëîòû,
ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-1105 è/ èëè Ser-1165, ïðîíóìåðîâàííûì îòíîñèòåëüíî
ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1, òàêóþ, ÷òî ïðîòåàçíà  àêòèâíîñòü èíãèáèðóåòñ .

14. Èììóíîãåííûé ñëèòûé áåëîê, ïî ñóùåñòâó, ñîñòî ùèé â íàïðàâëåíèè îò àìèíîêîíöà
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ê êàðáîêñèëüíîìó êîíöó, èç
(a) ìîäèôèöèðîâàííîãî ïîëèïåïòèäà NS3, ñîäåðæàùåãî çàìåíó àìèíîêèñëîòû,

ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-1105 è/èëè Ser-1165, ïðîíóìåðîâàííûì îòíîñèòåëüíî
ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1, òàêóþ, ÷òî ïðîòåàçíà  àêòèâíîñòü èíãèáèðóåòñ ;
ïîëèïåïòèäà NS4, ïîëèïåïòèäà NS5a è êîðåâîãî ïîëèïåïòèäà;

(b) ìîäèôèöèðîâàííîãî ïîëèïåïòèäà NS3, ñîäåðæàùåãî çàìåíó àìèíîêèñëîòû,
ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-1105 è/èëè Ser-1165, ïðîíóìåðîâàííûì îòíîñèòåëüíî
ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1, òàêóþ, ÷òî ïðîòåàçíà  àêòèâíîñòü èíãèáèðóåòñ ;
ïîëèïåïòèäà NS4, ïîëèïåïòèäà NS5a, ïîëèïåïòèäà NS5b è êîðåâîãî ïîëèïåïòèäà;

(c) ïîëèïåïòèäà Å2, ïîëèïåïòèäà ð7, ïîëèïåïòèäà NS2, ìîäèôèöèðîâàííîãî
ïîëèïåïòèäà NS3, ñîäåðæàùåãî çàìåíó àìèíîêèñëîòû, ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-
1105 è/èëè Ser-1165, ïðîíóìåðîâàííûì îòíîñèòåëüíî ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1,
òàêóþ, ÷òî ïðîòåàçíà  àêòèâíîñòü èíãèáèðóåòñ ; ïîëèïåïòèäà NS4, ïîëèïåïòèäà NS5a è
êîðåâîãî ïîëèïåïòèäà;

(d) ïîëèïåïòèäà Å1, ïîëèïåïòèäà Å2, ïîëèïåïòèäà ð7, ïîëèïåïòèäà NS2,
ìîäèôèöèðîâàííîãî ïîëèïåïòèäà NS3, ñîäåðæàùåãî çàìåíó àìèíîêèñëîòû,
ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-1105 è/èëè Ser-1165, ïðîíóìåðîâàííûì îòíîñèòåëüíî
ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1, òàêóþ, ÷òî ïðîòåàçíà  àêòèâíîñòü èíãèáèðóåòñ ;
ïîëèïåïòèäà NS4, ïîëèïåïòèäà NS5a è êîðåâîãî ïîëèïåïòèäà;

(e) ïîëèïåïòèäà Å2, ïîëèïåïòèäà ð7, ïîëèïåïòèäà NS2, ìîäèôèöèðîâàííîãî
ïîëèïåïòèäà NS3, ñîäåðæàùåãî çàìåíó àìèíîêèñëîòû, ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-
1105 è/èëè Ser-1165, ïðîíóìåðîâàííûì îòíîñèòåëüíî ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1,
òàêóþ, ÷òî ïðîòåàçíà  àêòèâíîñòü èíãèáèðóåòñ ; ïîëèïåïòèäà NS4, ïîëèïåïòèäà NS5a,
ïîëèïåïòèäà NS5b è êîðåâîãî ïîëèïåïòèäà;

(f) ïîëèïåïòèäà Å1, ïîëèïåïòèäà Å2, ïîëèïåïòèäà ð7, ïîëèïåïòèäà NS2,
ìîäèôèöèðîâàííîãî ïîëèïåïòèäà NS3, ñîäåðæàùåãî çàìåíó àìèíîêèñëîòû,
ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-1105 è/èëè Ser-1165, ïðîíóìåðîâàííûì îòíîñèòåëüíî
ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1, òàêóþ, ÷òî ïðîòåàçíà  àêòèâíîñòü èíãèáèðóåòñ ;
ïîëèïåïòèäà NS4, ïîëèïåïòèäà NS5a, ïîëèïåïòèäà NS5b è êîðåâîãî ïîëèïåïòèäà;

(ä) ïîëèïåïòèäà Å2, ìîäèôèöèðîâàííîãî ïîëèïåïòèäà NS3, ñîäåðæàùåãî çàìåíó
àìèíîêèñëîòû, ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-1105 è/èëè Ser-1165, ïðîíóìåðîâàííûì
îòíîñèòåëüíî ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1, òàêóþ, ÷òî ïðîòåàçíà  àêòèâíîñòü
èíãèáèðóåòñ ; è êîðåâîãî ïîëèïåïòèäà;

(h) ïîëèïåïòèäà Å1, ïîëèïåïòèäà Å2, ìîäèôèöèðîâàííîãî ïîëèïåïòèäà NS3,
ñîäåðæàùåãî çàìåíó àìèíîêèñëîòû, ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-1105 è/èëè Ser-1165,
ïðîíóìåðîâàííûì îòíîñèòåëüíî ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1, òàêóþ, ÷òî ïðîòåàçíà 
àêòèâíîñòü èíãèáèðóåòñ ; è êîðåâîãî ïîëèïåïòèäà;

(i) ïîëèïåïòèäà Å2, ïîëèïåïòèäà ð7, ïîëèïåïòèäà NS2, ìîäèôèöèðîâàííîãî ïîëèïåïòèäà
NS3, ñîäåðæàùåãî çàìåíó àìèíîêèñëîòû, ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-1105 è/èëè Ser-
1165, ïðîíóìåðîâàííûì îòíîñèòåëüíî ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1, òàêóþ, ÷òî
ïðîòåàçíà  àêòèâíîñòü èíãèáèðóåòñ ; è êîðåâîãî ïîëèïåïòèäà; èëè

(j) ïîëèïåïòèäà Å1, ïîëèïåïòèäà Å2, ïîëèïåïòèäà ð7, ïîëèïåïòèäà N32,
ìîäèôèöèðîâàííîãî ïîëèïåïòèäà NS3, ñîäåðæàùåãî çàìåíó àìèíîêèñëîòû,
ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-1105 è/ èëè Ser-1165, ïðîíóìåðîâàííûì îòíîñèòåëüíî
ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1, òàêóþ, ÷òî ïðîòåàçíà  àêòèâíîñòü èíãèáèðóåòñ ; è
êîðåâîãî ïîëèïåïòèäà.

15. Ìîäèôèöèðîâàííûé ïîëèïåïòèä NS3, ñîäåðæàùèé çàìåíó àìèíîêèñëîòû,
ñîîòâåòñòâóþùåé His-1083, Asp-1105 è/èëè Ser-1165, ïðîíóìåðîâàííûì îòíîñèòåëüíî
ïîëíîðàçìåðíîãî ïîëèáåëêà HCV-1, òàêóþ, ÷òî ïðîòåàçíà  àêòèâíîñòü èíãèáèðóåòñ  â òîì
ñëó÷àå, êîãäà ìîäèôèöèðîâàííûé ïîëèïåïòèä NS3 ïðèñóòñòâóåò â ñëèòîì áåëêå HCV.

16. Êîìïîçèöè , ñîäåðæàùà  èììóíîãåííûé ñëèòûé áåëîê ïî ëþáîìó èç ïï.1-14 èëè
ìîäèôèöèðîâàííûé ïîëèïåïòèä NS3 ïî ï.15 â êîìáèíàöèè ñ ôàðìàöåâòè÷åñêè
ïðèåìëåìûì ýêñöèïèåíòîì.

17. Ñïîñîá ñòèìóë öèè êëåòî÷íîãî èììóííîãî îòâåòà ó ïîçâîíî÷íîãî, âêëþ÷àþùèé â
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ñåá  ââåäåíèå òåðàïåâòè÷åñêè ýôôåêòèâíîãî êîëè÷åñòâà êîìïîçèöèè ïî ï.16.
18. Ïðèìåíåíèå êîìïîçèöèè ïî ï.15 â ñïîñîáå ñòèìóë öèè êëåòî÷íîãî èììóííîãî îòâåòà

ó ïîçâîíî÷íîãî.
19. Ïðèìåíåíèå èììóíîãåííîãî ñëèòîãî áåëêà ïî ëþáîìó èç ïï.1-14 èëè

ìîäèôèöèðîâàííîãî ïîëèïåïòèäà NS3 ïî ï.15 â ïðîèçâîäñòâå ëåêàðñòâåííîãî ñðåäñòâà
äë  ñòèìóë öèè êëåòî÷íîãî èììóííîãî îòâåòà ó ïîçâîíî÷íîãî.

20. Ñïîñîá ïîëó÷åíè  êîìïîçèöèè, çàêëþ÷àþùèéñ  â êîìáèíèðîâàíèè èììóíîãåííîãî
ñëèòîãî áåëêà ïî ëþáîìó èç ïï.1-14 èëè ìîäèôèöèðîâàííîãî ïîëèïåïòèäà NS3 ïî ï.15 ñ
ôàðìàöåâòè÷åñêè ïðèåìëåìûì ýêñöèïèåíòîì.

21. Ïîëèíóêëåîòèä, ñîäåðæàùèé êîäèðóþùóþ ïîñëåäîâàòåëüíîñòü, êîäèðóþùóþ ñëèòûé
áåëîê ïî ëþáîìó èç ïï.1-14 èëè ìîäèôèöèðîâàííûé ïîëèïåïòèä NS3 ïî ï.15.

22. Ðåêîìáèíàíòíûé âåêòîð, ñîäåðæàùèé
(a) ïîëèíóêëåîòèä ïî ï.21; è
(b) ïî ìåíüøåé ìåðå îäèí êîíòðîëüíûé ýëåìåíò, îïåðàòèâíî ñâ çàííûé ñ óêàçàííûì

ïîëèíóêëåîòèäîì, ïîñðåäñòâîì êîòîðîãî óêàçàííà  êîäèðóþùà  ïîñëåäîâàòåëüíîñòü
ìîæåò áûòü òðàíñêðèáèðîâàíà è òðàíñëèðîâàíà â êëåòêå-õîç èíå.

23. Êëåòêà-õîç èí, ñîäåðæàùà  ðåêîìáèíàíòíûé âåêòîð ïî ï.22.
24. Ñïîñîá ïîëó÷åíè  èììóíîãåííîãî ñëèòîãî áåëêà èëè ìîäèôèöèðîâàííîãî

ïîëèïåïòèäà, ïðè ýòîì óêàçàííûé ñïîñîá âêëþ÷àåò â ñåá  êóëüòèâèðîâàíèå ïîïóë öèè
êëåòîê-õîç åâ ïî ï.23 â óñëîâè õ ïðîäóöèðîâàíè  óêàçàííîãî áåëêà.
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