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Patenttivaatimukset

1. Nukleiinihappo TMPRSS6:n ekspression inhiboimiseksi, joka
nukleiininappo kasittda vahintaan yhden dupleksialueen, joka kasittaa
ensimmaisen juosteen ja toisen juosteen, joka on vahintdan osittain
komplementaarinen ensimmaisen juosteen kanssa, jolloin mainittu
ensimmainen juoste on vahintaan osittain komplementaarinen TMPRSS6-
geenista transkriboidun RNA:n osan kanssa, jolloin mainittu nukleiinihappo
kasittdd seuraavan ensimmaisen juosteen:

5' — 3" aaccagaagaagcagguga;

jolloin nukleiininappo kasittaa valinnaisesti lisdksi seuraavan toisen juosteen:

5' — 3" ucaccugcuucuucugguu.

2. Patenttivaatimuksen 1 mukainen nukleiinihappo, jolloin yhté tai useampaa
nukleotidia ensimmaisessa ja/tai toisessa juosteessa muunnellaan,

muunneltujen nukleotidien muodostamiseksi.

3. Patenttivaatimuksen 2 mukainen nukleiinihappo, jolloin mainittu
ensimmainen juoste kasittda sekvenssin nro 17 mukaisen
nukleotidisekvenssin, ja jolloin mainittu toinen juoste kasittda sekvenssin nro

18 mukaisen nukleotidisekvenssin.

Sekvenssi nro 17 |5'aaccagaagaagcagguga 3' 6273646282647284546

Sekvenssi nro 18 |5'ucaccugcuucuucugguu 3' (1727354715351718451

jolloin spesifisid muunnoksia kuvataan seuraavilla numeroilla
1=2'F-dU,

2=2'F-dA,

3=2'F-dC,

4=2'F-dG,
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5=2'-OMe-rU;
6=2'-OMe-rA,;
7=2'-OMe-rC;
8=2'-OMe-rG.

4. Patenttivaatimuksen 1 mukainen nukleiinihappo, jolloin ensimmainen

juoste koostuu sekvenssista:

5' — 3" aaccagaagaagcagguga.

5. Patenttivaatimuksen 4 mukainen nukleiinihappo, jolloin yhté tai useampaa

nukleotidia ensimmaisessa ja/tai toisessa juosteessa muunnellaan,

muunneltujen nukleotidien muodostamiseksi.

6. Patenttivaatimuksen 5 mukainen nukleiinihappo, jolloin mainittu

ensimmainen juoste koostuu sekvenssin nro 17 mukaisesta

nukleotidisekvenssistd, ja jolloin mainittu toinen juoste kasittéda sekvenssin

nro 18 mukaisen nukleotidisekvenssin.

Sekvenssi nro 17 |5'aaccagaagaagcagguga 3'

6273646282647284546

Sekvenssi nro 18 |5'ucaccugcuucuucugguu 3'

1727354715351718451

jolloin spesifisid muunnoksia kuvataan seuraavilla numeroilla

1=2'F-dU,
2=2'F-dA,
3=2'F-dC,
4=2'F-dG,
5=2'-OMe-rU;
6=2'-OMe-rA,;
7=2'-OMe-rC;
8=2'-OMe-rG.
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7. Jonkin edeltdvan patenttivaatimuksen mukainen nukleiinihappo

konjugoituna ligandiin, valinnaisesti toisen juosteen 5’ -paasta.

5 8. Patenttivaatimuksen 7 mukainen konjugoitu nukleiinihappo, jolloin ligandi
kasittada (i) yhden tai useamman N-asetyyligalaktosamiini (GalNAc) -osan ja
sen johdannaisia ja (ii) linkkerin, jolloin linkkeri konjugoi GalNAc-osat

nukleiinihnappoon.

10 9. Patenttivaatimuksen 7 tai patenttivaatimuksen 8 mukainen konjugoitu
nukleiinihappo, jolloin linkkeri on kaksiarvoinen tai kolmiarvoinen tai

neliarvoinen haarautunut rakenne.

10. Jonkin patenttivaatimuksen 7—9 mukainen konjugoitu nukleiinihappo,

15 jonka rakenne on:
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jossa Z on jonkin patenttivaatimuksen 1-6 mukainen nukleiinihappo.

5 11. Jonkin patenttivaatimuksen 1—6 mukainen nukleiinihappo tai jonkin
patenttivaatimuksen 7—10 mukainen konjugoitu nukleiinihappo, jolloin

nukleiinihappo stabiloidaan toisen tai kummankin juosteen 5'- ja/tai 3'-paasta.

12. Patenttivaatimuksen 11 mukainen nukleiinihappo tai konjugoitu
10 nukleiininappo, joka kasittaé fosforotioaattilitoksen ensimmaisen ja/tai toisen
juosteen terminaalisen yhden, kahden tai kolmen 3’-nukleotidin ja/tai 5'-

nukleotidin valilla tai kasittaa fosforoditioaattilitoksen.

13. Patenttivaatimuksen 12 mukainen nukleiinihappo tai konjugoitu

15 nukleiininappo, joka kasittéé fosforotioaattilitoksen kunkin kolmen
terminaalisen 3’- ja kunkin kolmen terminaalisen 5 -nukleotidin valilla
ensimmaisessa juosteessa ja fosforotioaattilitoksen toisen juosteen 3’-paan

kolmen terminaalisen nukleotidin valilla ja jolla on rakenne
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8
5'- I TMPRSS6-hcm-9A 6 (ps) 2 (ps) 736462826472845 (ps)
3" sekvenssinro 17 4 (ps) 6
5'- [ TMPRSS6-hcm-9B se- 17273547153517184 (ps) 5 (ps) 1
3" kvenssinro 18

14. Koostumus, joka kasittda jonkin edeltavan patenttivaatimuksen mukaisen
nukleiinihapon tai konjugoidun nukleiininapon ja fysiologisesti hyvaksyttavaa

apuainetta.

15. Jonkin edeltavan patenttivaatimuksen mukainen nukleiinihappo tai

konjugoitu nukleiinihappo tai koostumus kaytettavaksi terapiassa.

16. Jonkin edeltavan patenttivaatimuksen mukainen nukleiinihappo tai
konjugoitu nukleiininappo tai koostumus kéaytettavaksi sairauden tai hairidn
hoidossa, jolloin sairaus tai hairi6 valitaan ryhmasta, joka kasittéda seuraavat:
hemokromatoosi, erytropoieettinen porfyria, porfyria cutanea tarda ja
verisairaudet, kuten B-talassemia tai sirppisolusairaus, synnynnainen
dyserytropoieettinen anemia, luuytimen toiminnan hairiét, myelodysplastinen

oireyhtyma ja verensiirrosta johtuva raudan liikavarastoituminen.

17. Nukleiinihappo tai konjugoitu nukleiininappo tai koostumus
patenttivaatimuksen 16 mukaiseen kayttéon, jolloin mainittu sairaus tai hairié
valitaan rynmasta, joka kasittaa seuraavat. hemokromatoosi,
erytropoieettinen porfyria, verensiirrosta johtuva raudan liikavarastoituminen

ja verissairaudet.

18. Nukleiinihappo tai konjugoitu nukleiinihappo jonkin patenttivaatimuksen
15-17 mukaiseen kayttédn, jolloin nukleiinihappo on yhta tai useampaa

seuraavista tai niita kaikkia varten:
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(i) anemian hoito, valinnaisesti sopivasti hemoglobiinin lisdantymisen avulla
maéaaritetyn; ja/tai

(i) splenomegalian parantaminen, valinnaisesti pernan koon tai painon
vahenemisen avulla maaritetyn: ja/tai

(iif) pernan stressierytropoieesin vahentaminen, valinnaisesti erytroblastien ja
enukleoituneiden erytroidisten solujen suhteen avulla FACS-analyysilla
maéaaritetyn; ja/tai

(iv) luuytimen punasolujen kypsymisen/erytropoieesin parantaminen,
valinnaisesti erytroblastien ja enukleoituneiden erytroidisten solujen suhteen

avulla FACS-analyysilla méaaritetyn.
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