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【手続補正１】
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【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】
　細胞内でのＴＭＰＲＳＳ６の発現を阻害することが可能な二本鎖ＲＮＡｉ剤であって、
前記二本鎖ＲＮＡｉ剤が、二本鎖領域を形成するセンス鎖及びアンチセンス鎖を含み、前
記センス鎖及び前記アンチセンス鎖が、下表に列挙される前記アンチセンス配列のいずれ
か１つと３つ以下のヌクレオチドが異なる少なくとも１５連続ヌクレオチドを含む相補性
の領域を含み、
　前記センス鎖の前記ヌクレオチドの実質的に全て及び前記アンチセンス鎖の前記ヌクレ
オチドの実質的に全てが、修飾ヌクレオチドであり、
　前記センス鎖が、３’末端において結合されたリガンドにコンジュゲートされる二本鎖
ＲＮＡｉ剤。
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【表１－１】
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【表１－２】
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【表１－３】
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【表１－４】
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【表１－５】
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【表１－６】
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【表１－７】
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【表１－８】
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【表１－９】
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【表１－１０】



(13) JP 2016-520593 A5 2017.6.29

【表１－１１】
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【表１－１２】



(15) JP 2016-520593 A5 2017.6.29

【表１－１３】
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【表１－１４】
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【表１－１５】
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【表１－１６】
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【表１－１７】
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【表１－１８】
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【表１－１９】
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【表１－２０】
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【表１－２１】
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【表１－２２】
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【表１－２３】

【請求項２】
　前記修飾ヌクレオチドの少なくとも１つが、３’末端デオキシ－チミン（ｄＴ）ヌクレ
オチド、２’－Ｏ－メチル修飾ヌクレオチド、２’－フルオロ修飾ヌクレオチド、２’－
デオキシ－修飾ヌクレオチド、固定ヌクレオチド、非塩基性ヌクレオチド、２’－アミノ
－修飾ヌクレオチド、２’－アルキル－修飾ヌクレオチド、モルホリノヌクレオチド、ホ
スホロアミデート、非天然塩基を含むヌクレオチド、５’－ホスホロチオエート基を含む
ヌクレオチド、５’リン酸又は５’リン酸模倣体を含むヌクレオチド、及びコレステリル
誘導体又はドデカン酸ビスデシルアミド基に結合された末端ヌクレオチドからなる群から
選択される、請求項１に記載の二本鎖ＲＮＡｉ剤。
【請求項３】
　少なくとも１つの鎖が、少なくとも１つまたは少なくとも２つのヌクレオチドの３’オ
ーバーハングを含む、いずれかの請求項１に記載の二本鎖ＲＮＡｉ剤。
【請求項４】
　前記二本鎖領域が、１５～３０ヌクレオチド対長、１７～２３ヌクレオチド対長、１７
～２５ヌクレオチド対長、２３～２７ヌクレオチド対長、１９～２１ヌクレオチド対長、
または２１～２３ヌクレオチド対長である、請求項１に記載の二本鎖ＲＮＡｉ剤。
【請求項５】
　各鎖が、１５～３０または１９～３０のヌクレオチドを有する、請求項１に記載の二本
鎖ＲＮＡｉ剤。
【請求項６】
　前記リガンドが、二価又は三価の分枝鎖状リンカーを介して結合された１つ又は複数の
ＧａｌＮＡｃ誘導体である、請求項１に記載の二本鎖ＲＮＡｉ剤。
【請求項７】



(26) JP 2016-520593 A5 2017.6.29

　前記リガンドが、
【化１】

である、請求項１に記載の二本鎖ＲＮＡｉ剤。
【請求項８】
　少なくとも１つのホスホロチオエート又はメチルホスホネートヌクレオチド間結合を更
に含む、請求項１に記載の二本鎖ＲＮＡｉ剤。
【請求項９】
　前記ホスホロチオエート又はメチルホスホネートヌクレオチド間結合が、１つの鎖の３
’末端または５’末端にある、請求項８に記載の二本鎖ＲＮＡｉ剤。
【請求項１０】
　前記ＲＮＡｉ剤が、請求項１に記載の表に列挙されるＲＮＡｉ剤の群から選択される、
請求項１に記載の二本鎖ＲＮＡｉ剤。
【請求項１１】
　請求項１に記載の二本鎖ＲＮＡｉ剤を含む医薬組成物。
【請求項１２】
　細胞内でのＴＭＰＲＳＳ６発現の阻害のための、請求項１に記載の二本鎖ＲＮＡｉ剤ま
たは請求項１１に記載の医薬組成物。
【請求項１３】
　ＴＭＰＲＳＳ６に関連する疾患に罹患している対象の処置のための、請求項１に記載の
二本鎖ＲＮＡｉ剤、又は請求項１１に記載の医薬組成物。
【請求項１４】
　ヒト対象の処置のための、請求項１に記載の二本鎖ＲＮＡｉ剤、又は請求項１１に記載
の医薬組成物。
【請求項１５】
　ヒト対象の処置のための、請求項１に記載の二本鎖ＲＮＡｉ剤、又は請求項１１に記載
の医薬組成物であって、前記ヒトが、遺伝性ヘモクロマトーシス、β－サラセミア、赤芽
球性ポルフィリン症、重症型サラセミア、中間型サラセミア、鉄過剰に関連する疾患、パ
ーキンソン病、アルツハイマー病又はフリードライヒ運動失調症から選択される疾患に罹
患している、二本鎖ＲＮＡｉ剤、又は医薬組成物。
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