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Patentkrav

1. Fremgangsmate for @ endre en malnukleinsyre i en celle omfattende
& innfgre inn i cellen én eller flere farste fremmede nukleinsyrer som koder for
to eller flere guide-RNA-sekvenser komplementaere til DNA, hvor DNA-et
inkluderer malnukleinsyren,
a innfgre inn i cellen en andre fremmed nukleinsyre som koder for et Cas9-
protein som binder til DNA-et og blir ledet av de to eller flere guide-RNA-
sekvensene,
a innfgre inn i cellen en eksogen nukleinsyresekvens som skal inkluderes inn i
malnukleinsyresekvensen,
hvor de to eller flere guide-RNA-sekvensene og Cas9-proteinet er uttrykt,
hvor de to eller flere guide-RNA-sekvensene og Cas9-proteinet samlokaliseres
til DNA-et, og hvor Cas9-proteinet skaper to eller flere dobbeltstrengede brudd
for 8 fjerne en fgrste nukleinsyresekvens av interesse, og hvor den eksogene
nukleinsyresekvensen er satt inn mellom to bruddpunkter i malnukleinsyren,
hvor den fgrste nukleinsyresekvensen av interesse og den eksogene nuklein-
syresekvensen er stgrre enn 1000 basepar i lengde, og
hvor den eksogene nukleinsyresekvensen som skal inkluderes inn i malnuklein-
syresekvensen er flankert av sekvenser som er komplementzere til regionen

rundt den fgrste nukleinsyresekvensen av interesse.

2. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor den eksogene nukleinsyren er mellom mer enn

1000 basepar og omtrent 100 000 basepar i lengde.

3. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor den fgrste nukleinsyresekvensen av interesse er

mellom mer enn 1000 basepar og omtrent 10.000 basepar i lengde.

4. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor cellen er en eukaryotisk celle.

5. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor cellen er en gjzercelle, en plantecelle eller en

dyrecelle.

6. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor de to eller flere guide-RNA-ene er mellom

omtrent 10 og omtrent 500 nukleotider.
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7. Fremgangsmate ifslge krav 1, hvor de to eller flere guide-RNA-ene er mellom

omtrent 20 og omtrent 100 nukleotider.

8. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor de to eller flere guide-RNA-sekvensene er
crRNA-er.

9. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor de to eller flere guide-RNA-sekvensene er

tracrRNA-crRNA-fusjoner.

10. Fremgangsmate ifslge krav 1, hvor DNA er genomisk DNA, mitokondrielt DNA,
viralt DNA, eller eksogent DNA.

11. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor den eksogene nukleinsyresekvensen settes inn

i malnukleinsyresekvensen ved homolog rekombinasjon.

12. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor den eksogene nukleinsyresekvensen settes inn

i malnukleinsyresekvensen ved ikke-homolog endeforbindelse.

13. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor cellen er en menneskelig celle.

14. Fremgangsmate ifglge krav 1, hvor cellen er en menneskelig indusert pluripotent

stamcelle.
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