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Patentkrav 

 

1. Dobbelttrådet RNAi-agens som er i stand til å hemme uttrykk av HAO1 i en celle, 

der det dobbelttrådede RNAi-agenset omfatter en sense-tråd og en antisense-tråd som 

danner et dobbelttrådet område, der sense-tråden og antisense-tråden omfatter et 5 

komplementært område som omfatter minst 15 påfølgende nukleotider som ikke avviker 

med mer enn 3 nukleotider fra antisense-sekvensen i SEKV ID NR: 706;  

der vesentlig alle nukleotidene i sense-tråden og vesentlig alle nukleotidene i antisense-

tråden er modifiserte nukleotider, og 

der sense-tråden er konjugert til en ligand som er festet i 3'-enden. 10 

 

2. Dobbelttrådet RNAi-agens ifølge krav 1, der alle nukleotidene i sense-tråden og alle 

nukleotidene i antisense-tråden er modifiserte nukleotider. 

 

3. Dobbelttrådet RNAi-agens ifølge krav 1 eller 2, der minst ett av de modifiserte 15 

nukleotidene er valgt fra gruppen som består av et 3'-terminalt deoksytymidin (dT)-

nukleotid, et 2'-O-metyl-modifisert nukleotid, et 2'-fluor-modifisert nukleotid, et 2'-

deoksy-modifisert nukleotid, et sperret nukleotid, et abasisk nukleotid, et 2'-amino-

modifisert nukleotid, et 2'-alkyl-modifisert nukleotid, et morfolin-nukleotid, et 

fosforamidat, et nukleotid som omfatter en ikke-naturlig base, et nukleotid som omfatter 20 

en 5'-fosfortioatgruppe, et nukleotid som omfatter et 5'-fosfat eller et 5'-fosfatmimetikum, 

og et endenukleotid som er forbundet med et kolesteryl-derivat eller en dodekansyre-

bisdecylamid-gruppe. 

 

4. Dobbelttrådet RNAi-agens ifølge krav 1, der minst én tråd omfatter et 3'-overheng 25 

på minst 1 nukleotid. 

 

5. Dobbelttrådet RNAi-agens ifølge krav 1, der minst én tråd omfatter et 3'-overheng 

på minst 2 nukleotider. 

 30 

6. Dobbelttrådet RNAi-agens ifølge krav 1, der liganden er  
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7. Dobbelttrådet RNAi-agens ifølge krav 1, der RNAi-agenset omfatter fra 6 til 8 

fosfortioat-internukleotid-bindinger. 

 5 

8. Dobbelttrådet RNAi-agens ifølge krav 7, der antisense-tråden omfatter to 

fosfortioat-internukleotid-bindinger ved 5'-enden og to fosfortioat-internukleotid-

bindinger ved 3'-enden, og sense-tråden omfatter minst to fosfortioat-internukleotid-

bindinger ved enten 5'-enden eller 3'-enden. 

 10 

9. Dobbelttrådet RNAi-agens ifølge krav 1, der baseparet ved 1-posisjonen i 5'-enden 

av antisense-tråden i dupleksen er et AU-basepar. 

 

10. Dobbelttrådet RNAi-agens ifølge krav 1, der RNAi-agenset er agenset som omfatter 

sense-trådsekvensen gsascuuuCfaUfCfCfuggaaauauaL96 (SEKV ID NR: 213) og antisense-15 

trådsekvensen usAfsuauUfuCfCfaggaUfgAfaagucscsa (SEKV ID NR: 330) (AD-65585), der 

L96 er N-[tris(GalNAc-alkyl)-amidodekanoyl]-4-hydroksyprolinol (Hyp-(GalNAc-alkyl)3), 

Af er 2'-fluoradenosin-3'-fosfat, Cf er 2'-fluorcytidin-3'-fosfat, Uf er 2'-fluoruridin-3'-fosfat, 

a er 2'-O-metyladenosin-3'-fosfat, c er 2'-O-metylcytidin-3'-fosfat, g er 2'-O-

metylguanosin-3'-fosfat, u er 2'-O-metyluridin-3'-fosfat og s er en fosfortioat-binding. 20 

 

11. Dobbelttrådet RNAi-agens ifølge et av kravene 1 til 9,  

der vesentlig alle nukleotidene i sense-tråden omfatter en modifikasjon valgt fra gruppen 

som består av en 2'-O-metyl-modifikasjon og en 2'-fluor-modifikasjon, 

der sense-tråden omfatter to fosfortioat-internukleotid-bindinger i 5'-enden, 25 

der vesentlig alle nukleotidene i antisense-tråden omfatter en modifikasjon valgt fra 

gruppen som består av en 2'-O-metyl-modifikasjon og en 2'-fluor-modifikasjon, 

der antisense-tråden omfatter to fosfortioat-internukleotid-bindinger i 5'-enden og to 

fosfortioat-internukleotid-bindinger i 3'-enden, og 

der sense-tråden er konjugert til ett eller flere GalNAc-derivater som er festet gjennom en 30 

forgrenet toverdig eller treverdig linker i 3'-enden. 
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12. Dobbelttrådet RNAi-agens ifølge krav 11 til bruk i en framgangsmåte for å behandle 

en HAO1-assosiert lidelse, der RNAi-agenset skal administreres subkutant til et individ. 

 

13. RNAi-agens til bruk ifølge krav 12, der alle nukleotidene i sense-tråden og alle 5 

nukleotidene i antisense-tråden omfatter en modifikasjon. 

 

14. RNAi-agens til bruk ifølge krav 12, der individet er et menneske. 

 

15. RNAi-agens til bruk ifølge krav 14, der mennesket har primær hyperoksaluri type 10 

1 (PH1). 

 

16. RNAi-agens til bruk ifølge krav 12, der den dobbelttrådede RNAi-agensen skal 

administreres i en dose på fra omkring 0,01 mg/kg til omkring 10 mg/kg eller fra omkring 

1 mg/kg til omkring 10 mg/kg. 15 

 

17. RNAi-agens til bruk ifølge krav 16, der den dobbelttrådede RNAi-agensen skal 

administreres i en dose på omkring 0,1 mg/kg, omkring 1,0 mg/kg, eller omkring 

3,0 mg/kg. 

 20 

18. RNAi-agens til bruk ifølge krav 16, der RNAi-agensen skal administreres i to eller 

flere doser. 

 

19. RNAi-agens til bruk ifølge krav 18, der RNAi-agensen skal administreres i intervaller 

valgt fra gruppen som består av én gang omkring hver 12. time, én gang omkring hver 25 

24. time, én gang omkring hver 48. time, én gang omkring hver 72. time, og én gang 

omkring hver 96. time. 

 

20. RNAi-agens til bruk ifølge krav 18, der RNAi-agensen skal administreres én gang i 

uken i opp til 2 uker, opp til 3 uker, opp til 4 uker, opp til 5 uker, eller lenger. 30 
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