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REVENDICATIONS

1. Composé de la formule suivante :
His-Xaa2-GIn-Gly-Thr-Phe-Thr-Ser-Asp-Tyr-Ser-Lys-Tyr-Leu-Asp-Glu-Lys-Lys-
Ala-Lys-Glu-Phe-Val-Glu-Trp-Leu-Leu-Xaa28-Gly-Gly-Pro-Ser-Ser-Gly

dans laquelle

Xaa2 est Aib ;

Xaa28 est Glu ou Ser ;

Lys a la position 20 est chimiquement modifiée par la conjugaison du
groupe epsilon aminé de la chaine latérale de Lys par un acide gras en Cq4 a
Co4 par l'intermédiaire d’'un lieur entre la Lys a la position 20 et 'acide gras en
C14 @ Cyq4, le lieur étant ([2-(2-aminoéthoxy)-éthoxy]-acétyl)>-(y-Glu), t ayant la
valeurde 1 ou 2 ; et

'acide aminé en terminaison C est éventuellement amidé ;

ou son sel pharmaceutiquement acceptable.

2. Composé selon la revendication 1, ou son sel pharmaceutiquement

acceptable, Xaa28 étant Glu.

3. Composé selon la revendication 1, ou son sel pharmaceutiquement

acceptable, Xaa28 étant Ser.

4, Composé selon 'une quelconque des revendications 1 a 3, ou son sel

pharmaceutiquement acceptable, t ayant la valeur de 1.

5. Composé selon 'une quelconque des revendications 1 a 3, ou son sel

pharmaceutiquement acceptable, t ayant la valeur de 2.

6. Composé selon 'une quelconque des revendications 1 a 5, ou son sel
pharmaceutiquement acceptable, 'acide gras en C14 a Co4 étant un monoacide

saturé ou un diacide saturé.
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7. Composé selon la revendication6, ou son sel pharmaceutiquement
acceptable, l'acide gras étant un monoacide saturé ou un diacide saturé
sélectionné dans le groupe constitué de lacide myristique (acide
tétradécanoique) (monoacide en Cq4), acide tétradécanedioique (diacide en
C14), acide palmitique (acide hexadécanoique) (monoacide en Cig), acide
hexadécanedioique (diacide en C4), acide margarique (acide
heptadécanoique) (monoacide en C47), acide heptadécanedioique (diacide en
C47), acide stéarique (acide octadécanoique) (monoacide en Cig), acide
octadécanedioique (diacide en Cig), acide nonadécylique (acide
nonadécanoique) (monoacide en Cqg), acide nonadécanedioique (diacide en
C19), acide arachidique (acide éicosanoique) (monoacide en Cop), acide
éicosanedioique (diacide en Cy), acide henéicosylique (acide
henéicosanoique) (monoacide en C»4), acide henéicosanedioique (diacide en
C21), acide béhénique (acide docosanoique) (C»2), acide docosanedioique
(diacide en Cy22), acide lignocérique (acide tétracosanoique) (monoacide en Co4)

et de l'acide tétracosanedioique (diacide en Cyq).

8. Composé selon la revendication 6 ou 7, ou son sel pharmaceutiquement

acceptable, I'acide gras en Cq4 a Co4 étant I'acide octadécanedioique.

9. Composé selon la revendication 6 ou 7, ou son sel pharmaceutiquement

acceptable, 'acide gras en C14 a Co4 étant 'acide éicosanedioique.

10. Composé selon I'une quelconque des revendications précédentes, ou
son sel pharmaceutiquement acceptable, I'acide aminé en terminaison C étant

amideé.

11. Composé selon l'une quelconque des revendications 1 a 8 et 10, le
composé étant de la formule suivante :
His-Xaa2-GIn-Gly-Thr-Phe-Thr-Ser-Asp-Tyr-Ser-Lys-Tyr-Leu-Asp-Glu-Lys-Lys-
Ala-Lys-Glu-Phe-Val-Glu-Trp-Leu-Leu-Glu-Gly-Gly-Pro-Ser-Ser-Gly
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dans laquelle Xaa2 est Aib ;

Lys a la position 20 est chimiquement modifiée par la conjugaison du
groupe epsilon aminé de la chaine latérale de Lys avec ([2-(2-aminoéthoxy)-
éthoxy]-acétyl)>-(y-Glu)-CO-(CH2)1sCO2H ; et

I'acide aminé en terminaison C est amidé (SEQ ID n°: 5),

ou son sel pharmaceutiquement acceptable.

12. Composé selon l'une quelconque des revendications 1 a 8 et 10, le
composé étant de la formule suivante :
His-Xaa2-GIn-Gly-Thr-Phe-Thr-Ser-Asp-Tyr-Ser-Lys-Tyr-Leu-Asp-Glu-Lys-Lys-
Ala-Lys-Glu-Phe-Val-Glu-Trp-Leu-Leu-Ser-Gly-Gly-Pro-Ser-Ser-Gly

dans laquelle Xaa2 est Aib ;

Lys a la position 20 est chimiqguement modifiee par la conjugaison du
groupe epsilon aminé de la chaine latérale de Lys avec ([2-(2-aminoéthoxy)-
éthoxyJ-acétyl)>-(y-Glu)>-CO-(CH2)16CO2H ; et

I'acide aminé en terminaison C est amidé (SEQ ID n°: 7) ;

ou son sel pharmaceutiquement acceptable.

13. Composé selon 'une quelconque des revendications 1 a 7 et 9 a 10, le
composé étant de la formule suivante :
His-Xaa2-GIn-Gly-Thr-Phe-Thr-Ser-Asp-Tyr-Ser-Lys-Tyr-Leu-Asp-Glu-Lys-Lys-
Ala-Lys-Glu-Phe-Val-Glu-Trp-Leu-Leu-Glu-Gly-Gly-Pro-Ser-Ser-Gly

dans laquelle Xaa2 est Aib ;

Lys a la position 20 est chimiquement modifiée par la conjugaison du
groupe epsilon aminé de la chaine latérale de Lys avec ([2-(2-aminoéthoxy)-
éthoxy]-acétyl)>-(y-Glu)-CO-(CH2)1sCO2H ; et

I'acide aminé en terminaison C est amidé (SEQ ID n°: 6) ;

ou son sel pharmaceutiquement acceptable.

14. Composé selon 'une quelconque des revendications 1 a 7 et 9 a 10, le
composé étant de la formule suivante :
His-Xaa2-GIn-Gly-Thr-Phe-Thr-Ser-Asp-Tyr-Ser-Lys-Tyr-Leu-Asp-Glu-Lys-Lys-
Ala-Lys-Glu-Phe-Val-Glu-Trp-Leu-Leu-Ser-Gly-Gly-Pro-Ser-Ser-Gly
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dans laquelle Xaa2 est Aib ;

Lys a la position 20 est chimiquement modifiée par la conjugaison du
groupe epsilon aminé de la chaine latérale de Lys avec ([2-(2-aminoéthoxy)-
éthoxy]-acétyl)>-(y-Glu),-CO-(CH2)1sCO2H ; et

I'acide aminé en terminaison C est amidé (SEQ ID n°: 8) ;

ou son sel pharmaceutiquement acceptable.

15.  Composition pharmaceutique comprenant un composé selon l'une
quelconque des revendications1 a 14, ou son sel pharmaceutiquement
acceptable, et un support, diluant, ou excipient pharmaceutiquement

acceptable.

16. Composé selon 'une quelconque des revendications 1 a 14, ou son sel

pharmaceutiquement acceptable, pour l'utilisation en thérapie.

17.  Composé selon 'une quelconque des revendications 1 a 14, ou son sel
pharmaceutiquement acceptable, pour 'utilisation dans le traitement du diabéte

de type 2.

18. Composé selon 'une quelconque des revendications 1 a 14, ou son sel
pharmaceutiquement acceptable, pour [lutilisation dans le traitement de

'obésité.

19. Composé selon 'une quelconque des revendications 1 a 14, ou son sel
pharmaceutiquement acceptable, pour [utilisation dans le traitement de la

maladie du foie gras non alcoolique (NAFLD).
20. Composeé selon 'une quelconque des revendications 1 a 14, ou son sel
pharmaceutiquement acceptable, pour [l'utilisation dans le traitement de la

stéatohépatite non alcoolique (NASH).

21.  Composé intermédiaire de la formule suivante :
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His-Xaa2-GIn-Gly-Thr-Phe-Thr-Ser-Asp-Tyr-Ser-Lys-Tyr-Leu-Asp-Glu-Lys-Lys-
Ala-Lys-Glu-Phe-Val-Glu-Trp-Leu-Leu-Xaa28-Gly-Gly-Pro-Ser-Ser-Gly

dans laquelle

Xaa2 est Aib ;

Xaa28 est Glu ou Ser ; et

acide aminé en terminaison C est éventuellement amidé (SEQ ID n°:
ou son sel pharmaceutiquement acceptable.

22.  Composé intermédiaire selon la revendication 21, dans lequel Xaa28 est
Glu.

23. Compose intermédiaire selon la revendication 21, dans lequel Xaa28 est

Ser.

24.  Procédé de fabrication d’'un composé de la formule suivante :
His-Xaa2-GIn-Gly-Thr-Phe-Thr-Ser-Asp-Tyr-Ser-Lys-Tyr-Leu-Asp-Glu-Lys-Lys-
Ala-Lys-Glu-Phe-Val-Glu-Trp-Leu-Leu-Xaa28-Gly-Gly-Pro-Ser-Ser-Gly

dans laquelle

Xaa2 est Aib ;

Xaa28 est Glu ou Ser ;

Lys a la position 20 est chimiquement modifiée par la conjugaison du
groupe epsilon aminé de la chaine latérale de Lys par un acide gras en Cq4 a
Co4 par l'intermédiaire d’'un lieur entre la Lys a la position 20 et I'acide gras en
C14 @ Cyq4, le lieur étant ([2-(2-aminoéthoxy)-éthoxyl-acétyl)-(y-Glu), t ayant la
valeurde 1 ou 2 ; et

l'acide aminé en terminaison C est éventuellement amidé, ledit procédé
comprenant I'étape de :

(i) modification d'un composé intermédiaire de la formule suivante :
His-Xaa2-GIn-Gly-Thr-Phe-Thr-Ser-Asp-Tyr-Ser-Lys-Tyr-Leu-Asp-Glu-Lys-Lys-
Ala-Lys-Glu-Phe-Val-Glu-Trp-Leu-Leu-Xaa28-Gly-Gly-Pro-Ser-Ser-Gly

dans laquelle
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Xaa2 est Aib ;
Xaa28 est Glu ou Ser ; et
I'acide aminé en terminaison C est éventuellement amidé (SEQ ID n° : 9)
par la conjugaison du groupe epsilon aminé de la chaine latérale de Lys
5 a la position 20 du composé intermédiaire par un acide gras en Cq4 a Co4 par
lintermédiaire d'un lieur, le lieur étant ([2-(2-aminoéthoxy)-éthoxy]-acetyl)>-(y-
Glu), t ayant la valeur de 1 ou 2.
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