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Patentkrav

1. Fremgangsmate omfattende:
teste en flytende Papanicolaoutestprgve fra et menneskeindivid for en genetisk eller
epigenetisk endring i en eller flere nukleinsyrer mutert i endometrisk, fallopisk rgr-,
eller ovarialneoplasi eller kreft, hvor trinnet med testing utfgres ved 8 gke sensitivi-
teten til massivt parallellsekvenseringsinstrumenter med en feilreduksjonsteknikk som
innbefatter:
(i) tildele en unik identifikator (UID) til hvert templatmolekyl! for 8 utgjore
strekkodede templatmolekyler; og

(ii) redundantsekvensering av de strekkodede templatmolekylene.

2. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor:
(1) endringen er en substitusjonsmutasjon;
(2) endringen er en omplassering;
(3) endringen er en delesjon; eller

(4) endringen er et tap eller en gkning av metylering.

3. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor endringen bestemmes med hensyn til hoved-

parten av genene eller mRNA-ene som er tilstede i prgven.

4. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor nevnte ene eller flere nukleinsyrer omfatter et
gen valgt fra gruppen bestdende av CTNNB1, EGFR, PI3KCA, PTEN, TP53, BRAF,
KRAS, AKT1, NRAS, PPP2R1A, APC, FBXW7, ARID1A, CDKN2A, MLL2, RFF43, og
FGFR2.

5. Fremgangsmate ifglge krav 4, hvor:
(1) trinnet med testing utfgres pd minst 3 av nevnte nukleinsyrer;
(2) trinnet med testing utfgres pd minst 5 av nevnte nukleinsyrer;
(3) trinnet med testing utfgres pd minst 7 av nevnte nukleinsyrer;
(4) trinnet med testing utfgres pd minst 9 av nevnte nukleinsyrer;
(5) trinnet med testing utferes pd minst 11 av nevnte nukleinsyrer; eller

(6) trinnet med testing utfgres pd minst 12 av nevnte nukleinsyrer.

6. Fremgangsmate ifglge krav 4, hvor testtrinnet utfgres i en multipleksanalyse.
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7. Fremgangsmate ifglge krav 1 eller krav 4, hvor trinnet med testing utfgres ved &
gke sensitiviteten til massivt parallellsekvenseringsinstrumenter med en feil-
reduksjonsteknikk som tillater deteksjon av sjeldne muterte alleler i et intervall pa

1 mutanttemplat mellom 5000 til 1.000.000 villtypetemplater.

8. Fremgangsmate ifglge krav 1 eller krav 4, hvor feilreduksjonsteknikken innbefatter
et trinn med amplifisering av hvert unikt merket templatmoleky! for & fremstille UID-

familier.

9. Fremgangsmate ifglge krav 4, hvor trinnet med testing gjentas over tid.

10. Fremgangsmate ifglge krav 4, hvor prgven samles etter kirurgisk debulking av en

ovarialtumor.

11. Fremgangsmate ifglge krav 1, som anvender et sett omfattende minst 10 prober,
hvor hver probe i settet omfatter minst 15 nukleotider av en komplementaersekvens til
én av et panel med gener, hvor panelet er kumulativt komplementaert til minst 10 for-
skjellige gener, hvor panelet er valgt fra gruppen bestdende av CTNNB1, EGFR,
PI3KCA, PTEN, TP53, BRAF, KRAS, AKT1, NRAS, PPP2R1A, APC, FBXW7, ARID1A,
CDKNZ2A, MLL2, RFF43, og FGFR2, og hvor probene er biotinylert eller festet til kuler.

12. Fremgangsmate ifglge krav 1, som anvender et sett omfattende minst 10 primer-
par, hvor hver primer i settet omfatter minst 15 nukleotider av en komplementaer-
sekvens til én av et panel med gener, hvor panelet er kumulativt komplementzert til
minst 10 forskjellige gener, hvor panelet er valgt fra gruppen bestdende av CTNNB1,
EGFR, PI3KCA, PTEN, TP53, BRAF, KRAS, AKT1, NRAS, PPP2R1A, APC, FBXW7,
ARID1A, CDKN2A, MLL2, RFF43, og FGFR2, og hvor minst ett medlem av hvert

primerpar er festet til en kule.

13. Fremgangsmate ifglge krav 12, hvor:
(1) primerparet induserer syntese av en nukleinsyre med mellom 240 og
300 bp;
(2) primerparet induserer syntese av en nukleinsyre med mellom 200 og
325 bp; eller
(3) primerparet induserer syntese av en nukleinsyre med mellom 60 og
1000 bp.



10

NO/EP2912468

14. Fremgangsmate ifglge krav 12, hvor minst én primer fra hvert primerpar omfatter

minst 20 nukleotider av komplementeaersekvens til et av panelene med gener.

15. Fremgangsmate ifglge krav 11, hvor proben omfatter minst 20 nukleotider av

komplementaersekvens til et panelene med gener.

16. Fremgangsmate ifglge krav 1, som anvender en solid stgtte omfattende minst

10 prober festet dertil, hvor hver sonde pa den solide stgtten omfatter minst

15 nukleotider med komplementaersekvens til én av et panel med gener, hvor panelet
er valgt fra gruppen bestdende av CTNNB1, EGFR, PI3KCA, PTEN, TP53, BRAF, KRAS,
AKT1, NRAS, PPP2R1A, APC, FBXW7, ARID1A, CDKN2A, MLL2, RFF43, og FGFR2, og

hvor panelet er kumulativt komplementaert til minst 10 forskjellige gener.
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