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前 記 方 法 は 、 細 胞 集 団 を 前 記 組 成 物 と 接 触 さ せ る 工 程 を 含 み 、 そ れ に よ り 少 な く と も 2 5  
％ の 標 的 遺 伝 子 の H D R 修 復 率 を も た ら し 、
以 下 を 含 む 、 前 記 組 成 物 ：
　 （ A ） 以 下 を 含 む 、 遺 伝 子 ま た は 転 写 物 編 集 用 組 成 物 ：
　 　 （ 1 ） ポ リ ヌ ク レ オ チ ド ガ イ ド 型 （ p o l y n u c l e o t i d e - g u i d e d ） ヌ ク レ ア ー ゼ を コ ー  
ド す る 配 列 を 含 む ポ リ ヌ ク レ オ チ ド ；
　 　 （ 2 ） 標 的 遺 伝 子 の 少 な く と も 一 部 分 と 複 合 体 形 成 す る よ う に 構 成 さ れ て い る 、 ガ イ  
ド ポ リ ヌ ク レ オ チ ド 、 ま た は 前 記 ガ イ ド ポ リ ヌ ク レ オ チ ド を コ ー ド す る 配 列 を 含 む ポ リ ヌ  
ク レ オ チ ド ； お よ び
　 　 （ 3 ） 改 変 さ れ た 標 的 遺 伝 子 ま た は 転 写 物 を 修 復 す る よ う に 構 成 さ れ て い る 、 ド ナ ー  
ポ リ ヌ ク レ オ チ ド 、
並 び に 、
  （ B ） 以 下 を 含 む 、 脂 質 組 成 物 ：
    ( i )  構 造 式 （ D - I ） ま た は 構 造 式 （ X ） を 有 す る 、 イ オ ン 化 脂 質 ;
    ( i i )  ス テ ロ イ ド ま た は ス テ ロ イ ド 誘 導 体 ;
    ( i i i )  リ ン 脂 質 ;  お よ び
    ( i v )  ポ リ マ ー コ ン ジ ュ ゲ ー ト 脂 質 ;
      こ こ で 、 式 （ D - I ） は 、
        コ ア － 繰 り 返 し 単 位 － 末 端 基 （ D - I ）
［ 式 中 、
  コ ア は 、 コ ア か ら 1 つ ま た は 複 数 の 水 素 原 子 を 取 り 除 い て 該 原 子 を 繰 り 返 し 単 位 と 置 き  
換 え る こ と に よ っ て 、 繰 り 返 し 単 位 に 連 結 さ れ て お り 、 か つ
  コ ア は 、 式 ：

｛ 式 中 ：
  X 1 は 、 ア ミ ノ も し く は ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 ヘ テ ロ シ  
ク ロ ア ル キ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ヘ テ ロ ア リ ー ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ま た は そ の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ り ；
  R 1 は 、 ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ 、 も し く は メ ル カ プ ト 、 も し く は ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、  
ジ ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 ま た は こ れ ら の 基 の ど れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ り ；
  a は 、 1 、 2 、 3 、 4 、 5 、 ま た は 6 で あ る ｝
を 有 す る か 、 ま た は
  コ ア は 、 式 ：

｛ 式 中 ：
  X 2 は 、 N ( R 5 ) y で あ り ；
    R 5 は 、 水 素 、 ア ル キ ル ( C ≦ 1 8 ) 、 ま た は 置 換 ア ル キ ル ( C ≦ 1 8 ) で あ り ；
    y と z の 合 計 が 3 で あ る と い う 条 件 で 、 y は 、 0 、 1 、 ま た は 2 で あ り ；
  R 2 は 、 ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ 、 も し く は メ ル カ プ ト 、 も し く は ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、  
ジ ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 ま た は こ れ ら の 基 の ど れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ り ；
  b は 、 1 、 2 、 3 、 4 、 5 、 ま た は 6 で あ り ；
  z と y の 合 計 が 3 で あ る と い う 条 件 で 、 z は 、 1 、 2 、 ま た は 3 で あ る ｝
を 有 す る か 、 ま た は
  コ ア は 、 式 ：
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｛ 式 中 ：
  X 3 は 、 - N R 6 - で あ り 、 こ こ で 、 R 6 は 、 水 素 、 ア ル キ ル ( C ≦ 8 ) 、 も し く は 置 換 ア ル キ ル (  
C ≦ 8 ) 、 - O - 、 も し く は ア ル キ ル ア ミ ノ ジ イ ル ( C ≦ 8 ) 、 ア ル コ キ シ ジ イ ル ( C ≦ 8 ) 、 ア レ ー  
ン ジ イ ル ( C ≦ 8 ) 、 ヘ テ ロ ア レ ー ン ジ イ ル ( C ≦ 8 ) 、 ヘ テ ロ シ ク ロ ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 8 ) 、 ま  
た は こ れ ら の 基 の い ず れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ り ；
  R 3 お よ び R 4 は 、 各 々 独 立 し て 、 ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ 、 も し く は メ ル カ プ ト 、 も し く は  
ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 ま た は こ れ ら の 基 の ど れ か の 置 換  
バ ー ジ ョ ン ； ま た は 式 ： - N ( R f ) f ( C H 2 C H 2 N ( R c ) ) e R d 、

（ 式 中 ：
    e と f の 合 計 が 3 で あ る と い う 条 件 で 、 e お よ び f は 、 各 々 独 立 し て 、 1 、 2 、 ま た は 3 で  
あ り ；
    R c 、 R d 、 お よ び R f は 、 各 々 独 立 し て 、 水 素 、 ア ル キ ル ( C ≦ 6 ) 、 ま た は 置 換 ア ル キ ル (  
C ≦ 6 ) で あ る ）
  の 基 で あ り ；
  c お よ び d は 、 各 々 独 立 し て 、 1 、 2 、 3 、 4 、 5 、 ま た は 6 で あ る ｝
を 有 す る か 、 ま た は
  コ ア は 、 ア ル キ ル ア ミ ン ( C ≦ 1 8 ) 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ン ( C ≦ 3 6 ) 、 ヘ テ ロ シ ク ロ ア ル カ ン (  
C ≦ 1 2 ) 、 ま た は こ れ ら の 基 の い ず れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ り ；
  繰 り 返 し 単 位 は 、 分 解 性 ジ ア シ ル お よ び リ ン カ ー を 含 み ；
    分 解 性 ジ ア シ ル 基 は 、 式 ：

｛ 式 中 ：
  A 1 お よ び A 2 は 、 各 々 独 立 し て 、 - O - 、 - S - 、 ま た は - N R a - で あ り 、 こ こ で
    R a は 、 水 素 、 ア ル キ ル ( C ≦ 6 ) 、 ま た は 置 換 ア ル キ ル ( C ≦ 6 ) で あ り ；
  Y 3 は 、 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ア ル ケ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ア レ ー ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ま  
た は こ れ ら の 基 の い ず れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン ； ま た は 式 ：

（ 式 中 ：
    X 3 お よ び X 4 は 、 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ア ル ケ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ア レ ー ン ジ イ ル (  
C ≦ 1 2 ) 、 ま た は こ れ ら の 基 の い ず れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ り ；
    Y 5 は 、 共 有 結 合 、 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ア ル ケ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ア レ ー ン ジ イ ル
( C ≦ 1 2 ) 、 ま た は こ れ ら の 基 の い ず れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ る ）
  の 基 で あ り ；
  R 9 は 、 ア ル キ ル ( C ≦ 8 ) ま た は 置 換 ア ル キ ル ( C ≦ 8 ) で あ る ｝
を 有 し 、
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    リ ン カ ー 基 は 、 式 ：

｛ 式 中 ：
  Y 1 は 、 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ア ル ケ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ア レ ー ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ま  
た は こ れ ら の 基 の い ず れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ る ｝
を 有 し 、
  こ こ で 、 繰 り 返 し 単 位 が リ ン カ ー 基 を 含 む 場 合 、 n が 1 よ り 大 き い な ら ば 該 リ ン カ ー 基  
は 、 該 リ ン カ ー 基 の 窒 素 お よ び 硫 黄 の 両 原 子 に 結 合 し て い る 独 立 し た 分 解 性 ジ ア シ ル 基 を  
含 み 、 繰 り 返 し 単 位 中 の 最 初 の 基 は 、 分 解 性 ジ ア シ ル 基 で あ り 、 各 リ ン カ ー 基 に つ い て 、  
次 の 繰 り 返 し 単 位 は 、 該 リ ン カ ー 基 の 該 窒 素 原 子 に 結 合 し て い る 2 つ の 分 解 性 ジ ア シ ル 基  
を 含 み ； n は 、 該 繰 り 返 し 単 位 中 に 存 在 す る リ ン カ ー 基 の 数 で あ り ；
  末 端 基 は 、 式 ：

｛ 式 中 ：
  Y 4 は 、 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 2 4 ) 、 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 2 4 ) 、 ま た は そ の 置 換 バ ー ジ ョ ン  
で あ り ；
  R 1 0 は 、 水 素 、 ア ミ ノ 、 カ ル ボ キ シ 、 ヒ ド ロ キ シ 、 ま た は
ア リ ー ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 N - ヘ テ ロ シ ク ロ  
ア ル キ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 - C ( O ) N ( R 1 1 ) - ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 6 ) - ヘ テ ロ シ ク ロ ア ル キ ル ( C ≦ 1 2 )
、 - C ( O ) - ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 - C ( O ) - ジ ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 ま た は - C ( O ) - N -  
ヘ テ ロ シ ク ロ ア ル キ ル ( C ≦ 1 2 ) で あ り 、 こ こ で
  R 1 1 は 、 水 素 、 ア ル キ ル ( C ≦ 6 ) 、 ま た は 置 換 ア ル キ ル ( C ≦ 6 ) で あ る ｝
を 有 し 、
  こ こ で 、 鎖 中 の 最 後 の 分 解 性 ジ ア シ ル は 、 末 端 基 に 結 合 し て お り ；
  n は 、 0 、 1 、 2 、 3 、 4 、 5 、 ま た は 6 で あ る ］
で あ る か 、 ま た は そ の 薬 学 的 に 許 容 さ れ る 塩 で あ り ；
      式 （ X ） は 、

［ 式 中 ：
（ a ） コ ア は 、 構 造 式 （ X コ ア ） ：

｛ 式 中 ：
  Q は 、 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 共 有 結 合 、 - O - 、 - S - 、 - N R 2 - 、 ま た は - C R 3 a R 3 b - で あ り ；
    R 2 は 、 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 R 1 g ま た は - L 2 - N R 1 e R 1 f で あ り ；
    R 3 a お よ び R 3 b は 、 各 々 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 水 素 ま た は 置 換 さ れ て い て も よ い C 1 ～  
C 6 ア ル キ ル で あ り ；
  R 1 a 、 R 1 b 、 R 1 c 、 R 1 d 、 R 1 e 、 R 1 f 、 お よ び R 1 g は 、 各 々 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 分 岐 に  
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対 す る 接 続 点 、 水 素 、 ま た は 置 換 さ れ て い て も よ い C 1 ～ C 1 2 ア ル キ ル で あ り ；
  L 0 、 L 1 、 お よ び L 2 は 、 各 々 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 共 有 結 合 、 C 1 ～ C 1 2 ア ル キ レ ン 、 C
1 ～ C 1 2 ヘ テ ロ ア ル キ レ ン 、 [ C 1 ～ C 6 ア ル キ レ ン ] - [ C 4 ～ C 6 ヘ テ ロ シ ク ロ ア ル キ ル ] - [ C 1
～ C 6 ア ル キ レ ン ] 、 [ C 1 ～ C 6 ア ル キ レ ン ] - ( ア リ ー レ ン ) - [ C 1 ～ C 6 ア ル キ レ ン ] 、 C 4 ～ C 6
ヘ テ ロ シ ク ロ ア ル キ ル 、 お よ び ア リ ー レ ン か ら 選 択 さ れ る か ； ま た は
  代 替 的 に 、 L 1 の 一 部 は 、 R 1 c お よ び R 1 d の 一 方 と 共 に C 4 ～ C 6 ヘ テ ロ シ ク ロ ア ル キ ル を  
形 成 し ；
  x 1 は 、 0 、 1 、 2 、 3 、 4 、 5 、 ま た は 6 で あ る ｝
を 含 み 、 か つ
（ b ） 複 数 （ N 個 ） の 分 岐 の う ち の 各 分 岐 は 、 独 立 し て 、 構 造 式 （ X 分 岐 ） ：

｛ 式 中 ：
  * は 、 コ ア に 対 す る 分 岐 の 結 合 点 を 示 し ；
  g は 、 1 、 2 、 3 、 ま た は 4 で あ り ；
  Z ＝ 2 （ g - 1 ） で あ り ;
  g ＝ 1 の 場 合 、 G ＝ 0 で あ る か ； ま た は g ≠ 1 の 場 合 、

で あ る ｝
を 含 み 、
（ c ） 各 ジ ア シ ル 基 は 、 独 立 し て 、 構 造 式 ：

｛ 式 中 ：
  * は 、 そ の 近 位 端 で の ジ ア シ ル 基 の 結 合 点 を 示 し ;
  * * は 、 そ の 遠 位 端 で の ジ ア シ ル 基 の 結 合 点 を 示 し ;
  Y 3 は 、 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 置 換 さ れ て い て も よ い C 1 ～ C 1 2 ア ル キ レ ン 、 置 換 さ れ て  
い て も よ い C 1 ～ C 1 2 ア ル ケ ニ レ ン 、 ま た は 置 換 さ れ て い て も よ い C 1 ～ C 1 2 ア レ ニ レ ン （  
a r e n y l e n e ） で あ り ;
  A 1 お よ び A 2 は 、 各 々 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 - O - 、 - S - 、 ま た は - N R 4 - で あ り 、 こ こ で
    R 4 は 、 水 素 ま た は 置 換 さ れ て い て も よ い C 1 ～ C 6 ア ル キ ル で あ り ；
  m 1 お よ び m 2 は 、 各 々 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 1 、 2 、 ま た は 3 で あ り ；
  R 3 c 、 R 3 d 、 R 3 e 、 お よ び R 3 f は 、 各 々 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 水 素 ま た は 置 換 さ れ て い  
て も よ い C 1 ～ C 8 ア ル キ ル で あ る ｝
を 含 み 、 か つ
（ d ） 各 リ ン カ ー 基 は 、 独 立 し て 、 構 造 式 ：

｛ 式 中 ：
  * * は 、 近 位 ジ ア シ ル 基 に 対 す る 該 リ ン カ ー の 結 合 点 を 示 し ；
  * * * は 、 遠 位 ジ ア シ ル 基 に 対 す る 該 リ ン カ ー の 結 合 点 を 示 し ；
  Y 1 は 、 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 置 換 さ れ て い て も よ い C 1 ～ C 1 2 ア ル キ レ ン 、 置 換 さ れ て  
い て も よ い C 1 ～ C 1 2 ア ル ケ ニ レ ン 、 ま た は 置 換 さ れ て い て も よ い C 1 ～ C 1 2 ア レ ニ レ ン で  
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あ る ｝
を 含 み 、 か つ
（ e ） 各 末 端 基 は 、 独 立 し て 、 置 換 さ れ て い て も よ い C 1 ～ C 1 8 ア ル キ ル チ オ ー ル 、 お よ び  
置 換 さ れ て い て も よ い C 1 ～ C 1 8 ア ル ケ ニ ル チ オ ー ル か ら 選 択 さ れ る ］
で あ る か 、 ま た は そ の 薬 学 的 に 許 容 さ れ る 塩 で あ る 。
【 請 求 項 ２ 】
　 前 記 遺 伝 子 編 集 用 組 成 物 が 、 前 記 脂 質 組 成 物 内 に 封 入 さ れ て い る 、 請 求 項 1 記 載 の 組 成  
物 。
【 請 求 項 ３ 】
H D R 修 復 率 が 少 な く と も 3 5 ％ で あ る 、 請 求 項 1 記 載 の 組 成 物 。
【 請 求 項 ４ 】
H D R 修 復 率 が 少 な く と も 5 0 ％ で あ る 、 請 求 項 1 記 載 の 組 成 物 。
【 請 求 項 ５ 】
前 記 細 胞 集 団 を 前 記 組 成 物 と 接 触 さ せ る 工 程 の 前 に 、 前 記 細 胞 集 団 が 、 前 記 標 的 遺 伝 子 の  
異 常 な 発 現 ま た は 活 性 を 示 す ま た は 示 す と 判 定 さ れ る 、 請 求 項 1 記 載 の 組 成 物 。
【 請 求 項 ６ 】
　 前 記 ポ リ ヌ ク レ オ チ ド ガ イ ド 型 ヌ ク レ ア ー ゼ が 、 C R I S P R （ c l u s t e r e d  r e g u l a r l y  i n  
t e r s p a c e d  s h o r t  p a l i n d r o m i c  r e p e a t s ） 関 連 （ C a s ） ヌ ク レ ア ー ゼ で あ る 、 請 求 項  
1 記 載 の 組 成 物 。
【 請 求 項 ７ 】
　 （ 1 ） の ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 メ ッ セ ン ジ ャ ー リ ボ 核 酸 （ m R N A ） で あ る 、 請 求 項 1 記  
載 の 組 成 物 。
【 請 求 項 ８ 】
　 m R N A が 、 C a s 9 タ ン パ ク 質 を コ ー ド す る 、 請 求 項 7 記 載 の 組 成 物 。
【 請 求 項 ９ 】
　 （ 3 ） の ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 一 本 鎖 デ オ キ シ リ ボ 核 酸 （ D N A ） で あ る 、 請 求 項  
1 記 載 の 組 成 物 。
【 請 求 項 １ ０ 】
　 （ 3 ） の ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 標 的 遺 伝 子 の 少 な く と も 一 部 分 に 対 し て 5 、 4 、 3  
、 ま た は 2 個 以 下 の ミ ス マ ッ チ を 有 す る ド ナ ー テ ン プ レ ー ト 配 列 を 含 む 、 請 求 項 1 記 載 の  
組 成 物 。
【 請 求 項 １ １ 】
以 下 の 1 つ ま た は 複 数 を 含 む 、 請 求 項 1 記 載 の 組 成 物 ：
  ( a )  約 1 0 ： 1 ～ 約 1 ： 5 の 、 ヌ ク レ ア ー ゼ を コ ー ド す る ポ リ ヌ ク レ オ チ ド 対 ガ イ ド ポ リ  
ヌ ク レ オ チ ド の 重 量 比 ;
( b )  約 2 ： 1 ～ 約 1 ： 2 0 の 、 ヌ ク レ ア ー ゼ を コ ー ド す る ポ リ ヌ ク レ オ チ ド 対 ド ナ ー ポ リ ヌ  
ク レ オ チ ド の 重 量 比 ;  ま た は
( c )  約 4 ： 1 ～ 約 1 ： 1 0 の 、 ガ イ ド ポ リ ヌ ク レ オ チ ド 対 ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ チ ド の 重 量 比 。
【 請 求 項 １ ２ 】
　 式 （ D - I ） 中 :
　 コ ア が 、 式 ：

［ 式 中 ：
　 X 2 は 、 N ( R 5 ) y で あ り ；
　 　 R 5 は 、 水 素 も し く は ア ル キ ル ( C ≦ 8 ) 、 ま た は 置 換 ア ル キ ル ( C ≦ 1 8 ) で あ り ；
　 　 y と z の 合 計 が 3 で あ る と い う 条 件 で 、 y は 、 0 、 1 、 ま た は 2 で あ り ；
　 R 2 は 、 ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ 、 も し く は メ ル カ プ ト 、 も し く は ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、  
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ジ ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 ま た は こ れ ら の 基 の ど れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ り ；
　 b は 、 1 、 2 、 3 、 4 、 5 、 ま た は 6 で あ り ；
　 z と y の 合 計 が 3 で あ る と い う 条 件 で 、 z は 、 1 、 2 、 3 で あ る ］
に よ っ て さ ら に 定 義 さ れ る 、 請 求 項 1 記 載 の 組 成 物 。
【 請 求 項 １ ３ 】
　 式 （ D - I ） 中 :
　 コ ア が 、

［ 式 中 ：
　 X 3 は 、 - N R 6 - で あ り 、 こ こ で 、 R 6 は 、 水 素 、 ア ル キ ル ( C ≦ 8 ) 、 も し く は 置 換 ア ル キ ル
( C ≦ 8 ) 、 - O - 、 も し く は ア ル キ ル ア ミ ノ ジ イ ル ( C ≦ 8 ) 、 ア ル コ キ シ ジ イ ル ( C ≦ 8 ) 、 ア レ ー  
ン ジ イ ル ( C ≦ 8 ) 、 ヘ テ ロ ア レ ー ン ジ イ ル ( C ≦ 8 ) 、 ヘ テ ロ シ ク ロ ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 8 ) 、 ま  
た は こ れ ら の 基 の い ず れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ り ；
　 R 3 お よ び R 4 は 、 各 々 独 立 し て 、 ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ 、 も し く は メ ル カ プ ト 、 も し く は  
ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 ま た は こ れ ら の 基 の ど れ か の 置 換  
バ ー ジ ョ ン ； ま た は 式 ： - N ( R f ) f ( C H 2 C H 2 N ( R c ) ) e R d 、

｛ 式 中 ：
　 　 e と f の 合 計 が 3 で あ る と い う 条 件 で 、 e お よ び f は 、 各 々 独 立 し て 、 1 、 2 、 ま た は 3 で  
あ り ；
　 　 R c 、 R d 、 お よ び R f は 、 各 々 独 立 し て 、 水 素 、 ア ル キ ル ( C ≦ 6 ) 、 ま た は 置 換 ア ル キ ル (  
C ≦ 6 ) で あ る ｝
　 の 基 で あ り ；
　 c お よ び d は 、 各 々 独 立 し て 、 1 、 2 、 3 、 4 、 5 、 ま た は 6 で あ る ］
と し て さ ら に 定 義 さ れ る 、 請 求 項 1 記 載 の 組 成 物 。
【 請 求 項 １ ４ 】
　 式 （ D - I ） 中 :
　 コ ア が 、
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と し て さ ら に 定 義 さ れ 、
　 A 1 お よ び A 2 が 、 O で あ り 、
　 Y 3 が 、 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) ま た は 置 換 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) で あ り 、
　 Y 1 が 、 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) ま た は 置 換 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) で あ り 、
　 Y 4 が 、 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 8 ) で あ り ；
　 R 1 0 が 、 水 素 で あ る 、
請 求 項 1 記 載 の 組 成 物 。
【 請 求 項 １ ５ 】
式 （ D - I ） 中 :
イ オ ン 化 カ チ オ ン 性 脂 質 が 、
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［ 式 中 ：
　 R ' は 、 ア ル キ ル ( C ≦ 1 8 ) 、 ア ル ケ ニ ル ( C ≦ 1 8 ) 、 ま た は そ の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ る ］
と し て さ ら に 定 義 さ れ る 、 請 求 項 1 記 載 の 組 成 物 。
【 請 求 項 １ ６ 】
式 ( X ) 中 :
　 x 1 が 、 0 、 1 、 2 、 ま た は 3 で あ る 、 請 求 項 1 記 載 の 組 成 物 。
【 請 求 項 １ ７ 】
式 ( X ) 中 :
　 R 1 a 、 R 1 b 、 R 1 c 、 R 1 d 、 R 1 e 、 R 1 f 、 お よ び R 1 g が 、 各 々 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 分 岐  
に 対 す る 接 続 点 、 水 素 、 ま た は C 1 ～ C 1 2 ア ル キ ル で あ り 、 こ こ で 、 該 ア ル キ ル 部 分 が 、 -  
O H 、 C 4 ～ C 8 ヘ テ ロ シ ク ロ ア ル キ ル 、 C 6 ～ C 1 0 ア リ ー ル 、 お よ び C 3 ～ C 5 ヘ テ ロ ア リ ー  
ル か ら 各 々 独 立 し て 選 択 さ れ る 1 つ ま た は 複 数 の 置 換 基 で 置 換 さ れ て い て も よ い 、
請 求 項 1 記 載 の 組 成 物 。
【 請 求 項 １ ８ 】
式 ( X ) 中 :
　 R 3 a お よ び R 3 b が 、 各 々 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 水 素 で あ る 、
請 求 項 1 記 載 の 組 成 物 。
【 請 求 項 １ ９ 】
式 ( X ) 中 :
　 複 数 （ N 個 ） の 分 岐 が 、 少 な く と も 3 つ の 分 岐 を 含 み 、
　 g ＝ 1 ； G ＝ 0 ； お よ び Z ＝ 1 で あ り 、
　 コ ア が 、
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お よ び そ の 薬 学 的 に 許 容 さ れ る 塩 か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 構 造 式 を 含 み 、 式 中 、 * が 、  
複 数 の 分 岐 の う ち の 1 つ の 分 岐 に 対 す る 該 コ ア の 結 合 点 を 示 し ;
　 Y 3 が 、 C 1 ～ C 1 2 ア ル キ レ ン で あ り ;
　 ジ ア シ ル 基 が 、 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 構 造 式 ：

を 含 み ;  か つ
　 各 末 端 基 が 、 独 立 し て 、 C 1 ～ C 1 8 ア ル ケ ニ ル チ オ ー ル ま た は C 1 ～ C 1 8 ア ル キ ル チ オ ー  
ル で あ る 、
請 求 項 1 記 載 の 組 成 物 。
【 請 求 項 ２ ０ 】
　 ポ リ マ ー コ ン ジ ュ ゲ ー ト 脂 質 が 、
　 　 P E G 化 ジ ア シ ル グ リ セ ロ ー ル ;
　 　 式 ：

［ 式 中 ：
　 R 1 2 お よ び R 1 3 は 、 各 々 独 立 し て 、 ア ル キ ル ( C ≦ 2 4 ) 、 ア ル ケ ニ ル ( C ≦ 2 4 ) 、 ま た は こ  
れ ら の 基 の ど れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ り ；
　 R e は 、 水 素 、 ア ル キ ル ( C ≦ 8 ) 、 ま た は 置 換 ア ル キ ル ( C ≦ 8 ) で あ り ；
　 x は 、 1 ～ 2 5 0 で あ る ］
の 化 合 物 ;
　 　 P E G 化 ジ ミ リ ス ト イ ル - s n - グ リ セ ロ ー ル ;  ま た は
　 　 式 ：
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［ 式 中 ：
　 n 1 は 、 5 ～ 2 5 0 で あ り ；
　 n 2 お よ び n 3 は 、 各 々 独 立 し て 、 2 ～ 2 5 で あ る ］
の 化 合 物 で あ る 、
請 求 項 1 記 載 の 組 成 物 。
【 請 求 項 ２ １ 】
以 下 の 1 つ ま た は 複 数 を 含 む 、 請 求 項 1 記 載 の 組 成 物 :
  ( a )  約 1 5 ～ 約 6 0 の 、 前 記 脂 質 組 成 物 中 の 脂 質 の 総 量 に 対 す る イ オ ン 化 脂 質 の モ ル 比 ;
  ( b )  約 5 ～ 約 5 0 の 、 前 記 脂 質 組 成 物 中 の 脂 質 の 総 量 に 対 す る リ ン 脂 質 の モ ル 比 ;
  ( c )  約 1 0 ～ 約 6 0 の 、 前 記 脂 質 組 成 物 中 の 脂 質 の 総 量 に 対 す る ス テ ロ イ ド ま た は ス テ ロ  
イ ド 誘 導 体 の モ ル 比 ;  ま た は
  ( d )  約 0 . 2 5 ～ 約 1 2 . 5 の 、 前 記 脂 質 組 成 物 中 の 脂 質 の 総 量 に 対 す る ポ リ マ ー コ ン ジ ュ ゲ  
ー ト 脂 質 の モ ル 比 。
【 請 求 項 ２ ２ 】
　 約 1 , 0 0 0 ： 1 ～ 約 5 , 0 0 0 ： 1 の 、 ( i ) 、 ( i i ) 、 ( i i i ) 、 お よ び ( i v ) の 脂 質 成 分  対  ( 1 ) 、 ( 2  
) 、 お よ び ( 3 ) の 核 酸 成 分 の モ ル 比 を 含 む 、 請 求 項 1 記 載 の 組 成 物 。
【 請 求 項 ２ ３ 】
　 4 A C 3 - S C 8 、 コ レ ス テ ロ ー ル 、 D O P E 、 お よ び D M G - P E G 2 0 0 0 を 含 む 、 請 求 項 1 記 載  
の 組 成 物 。
【 請 求 項 ２ ４ 】
　 約 1 ： 1 ～ 約 2 0 ： 1 の 窒 素 原 子 数 と リ ン 原 子 数 の 比 （ N ： P 比 ） を 含 む 、 請 求 項 1 記 載 の  
組 成 物 。
【 請 求 項 ２ ５ 】
鼻 腔 内 投 与 に よ っ て 前 記 細 胞 集 団 に 投 与 さ れ る 、 請 求 項 1 記 載 の 組 成 物 。
【 手 続 補 正 ２ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ３ ９
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ３ ９ 】
[ 本 発 明 1 0 0 1 ]
  遺 伝 子 ま た は 転 写 物 編 集 用 組 成 物 と ア セ ン ブ ル さ れ た 脂 質 組 成 物 （ 例 え ば 、 ナ ノ 粒 子 ）  
を 含 む 、 組 成 物 で あ っ て 、
  （ A ） 該 遺 伝 子 ま た は 転 写 物 編 集 用 組 成 物 が 、 以 下 の 核 酸 （ 1 ） ～ （ 3 ） ：
    （ 1 ） ポ リ ヌ ク レ オ チ ド ガ イ ド 型 （ p o l y n u c l e o t i d e - g u i d e d ） ヌ ク レ ア ー ゼ を コ ー  
ド す る 配 列 を 含 む ポ リ ヌ ク レ オ チ ド ；
    （ 2 ） ガ イ ド ポ リ ヌ ク レ オ チ ド （ 例 え ば 、 標 的 遺 伝 子 も し く は 転 写 物 の 少 な く と も 一  
部 分 と 複 合 体 形 成 す る よ う に 構 成 さ れ て い る 、 ま た は ガ イ ド ポ リ ヌ ク レ オ チ ド を コ ー ド す  
る 配 列 を 含 む ポ リ ヌ ク レ オ チ ド ） ； お よ び
    （ 3 ） ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ チ ド （ 例 え ば 、 改 変 さ れ た 標 的 遺 伝 子 ま た は 転 写 物 を 修 復  
す る よ う に 構 成 さ れ て い る ）
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  の 1 つ ま た は 複 数 を 含 み 、 か つ
  （ B ） 該 脂 質 組 成 物 が 、 少 な く と も 1 つ の イ オ ン 化 脂 質 を 含 む 、
前 記 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 0 2 ]
  前 記 遺 伝 子 ま た は 転 写 物 編 集 用 組 成 物 が 、 核 酸 （ 1 ） ～ （ 3 ） の う ち の 2 つ 以 上 を 含 む 、  
本 発 明 1 0 0 1 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 0 3 ]
  前 記 遺 伝 子 ま た は 転 写 物 編 集 用 組 成 物 が 、 少 な く と も 核 酸 （ 1 ） お よ び （ 2 ） を 含 む 、  
本 発 明 1 0 0 1 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 0 4 ]
  前 記 遺 伝 子 ま た は 転 写 物 編 集 用 組 成 物 が 、 核 酸 （ 1 ） ～ （ 3 ） の う ち の 3 つ す べ て を 含 む  
、 本 発 明 1 0 0 1 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 0 5 ]
  前 記 脂 質 組 成 物 と ア セ ン ブ ル さ れ た と き に 、 核 酸 （ 1 ） ～ （ 3 ） の 1 つ ま た は 複 数 が 各 々  
、 該 脂 質 組 成 物 内 に 封 入 さ れ る 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 0 4 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 0 6 ]
  細 胞 に お い て 標 的 遺 伝 子 ま た は 転 写 物 を 改 変 可 能 で あ る 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 0 5 の い ず  
れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 0 7 ]
  細 胞 の ゲ ノ ム 中 の （ 標 的 遺 伝 子 中 の ） エ ラ ー を 修 正 可 能 で あ る 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 0 6  
の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 0 8 ]
  細 胞 の ゲ ノ ム が 、 野 生 型 遺 伝 子 を コ ー ド し な い 、 本 発 明 1 0 0 7 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 0 9 ]
  前 記 細 胞 が 、 前 記 標 的 遺 伝 子 ま た は 転 写 物 の 異 常 な 発 現 ま た は 活 性 を 示 す ま た は 示 す と  
判 定 さ れ る 、 本 発 明 1 0 0 6 ～ 1 0 0 8 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 1 0 ]
  前 記 ポ リ ヌ ク レ オ チ ド ガ イ ド 型 ヌ ク レ ア ー ゼ が 、 C R I S P R （ c l u s t e r e d  r e g u l a r l y  i n  
t e r s p a c e d  s h o r t  p a l i n d r o m i c  r e p e a t s ） 関 連 （ C a s ） ヌ ク レ ア ー ゼ で あ る 、 本 発 明  
1 0 0 1 ～ 1 0 0 9 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 1 1 ]
  （ 1 ） の ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 約 2 5 0 ヌ ク レ オ チ ド ～ 約 1 5 , 0 0 0 ヌ ク レ オ チ ド を 含 む 、  
本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 1 0 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 1 2 ]
  （ 1 ） の ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 約 5 0 0 ヌ ク レ オ チ ド ～ 約 5 , 0 0 0 ヌ ク レ オ チ ド を 含 む 、 本  
発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 1 0 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 1 3 ]
  （ 1 ） の ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 約 8 0 0 ヌ ク レ オ チ ド ～ 約 2 , 5 0 0 ヌ ク レ オ チ ド を 含 む 、 本  
発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 1 0 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 1 4 ]
  （ 1 ） の ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 メ ッ セ ン ジ ャ ー リ ボ 核 酸 （ m R N A ） で あ る 、 本 発 明 1 0 0  
1 ～ 1 0 1 3 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 1 5 ]
  m R N A が 、 C a s （ 例 え ば 、 C a s 9 ） タ ン パ ク 質 を コ ー ド す る 、 本 発 明 1 0 1 4 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 1 6 ]
  （ 2 ） の ガ イ ド ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 リ ボ 核 酸 （ R N A ） （ 例 え ば 、 単 一 ガ イ ド R N A ） で  
あ る 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 1 5 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 1 7 ]
  （ 2 ） の ガ イ ド ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 約 2 5 ヌ ク レ オ チ ド ～ 約 5 0 0 ヌ ク レ オ チ ド を 含 む  
、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 1 6 の い ず れ か の 組 成 物 。
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[ 本 発 明 1 0 1 8 ]
  （ 2 ） の ガ イ ド ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 約 5 0 ヌ ク レ オ チ ド ～ 約 3 0 0 ヌ ク レ オ チ ド を 含 む  
、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 1 6 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 1 9 ]
  （ 2 ） の ガ イ ド ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 約 8 0 ヌ ク レ オ チ ド ～ 約 2 0 0 ヌ ク レ オ チ ド を 含 む  
、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 1 6 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 2 0 ]
  （ 3 ） の ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 デ オ キ シ リ ボ 核 酸 （ D N A ） （ 例 え ば 、 一 本 鎖 D N  
A ） で あ る 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 1 9 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 2 1 ]
  （ 3 ） の ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 約 2 5 ヌ ク レ オ チ ド ～ 約 2 , 5 0 0 ヌ ク レ オ チ ド を 含  
む 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 2 0 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 2 2 ]
  （ 3 ） の ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 約 2 5 ヌ ク レ オ チ ド ～ 約 5 0 0 ヌ ク レ オ チ ド を 含 む  
、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 2 0 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 2 3 ]
  （ 3 ） の ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 約 5 0 ヌ ク レ オ チ ド ～ 約 3 0 0 ヌ ク レ オ チ ド を 含 む  
、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 2 0 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 2 4 ]
  （ 3 ） の ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 約 8 0 ヌ ク レ オ チ ド ～ 約 2 0 0 ヌ ク レ オ チ ド を 含 む  
、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 2 0 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 2 5 ]
  （ 3 ） の ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 標 的 遺 伝 子 ま た は 転 写 物 の 少 な く と も 一 部 分 （ 例  
え ば 、 細 胞 の ゲ ノ ム の 一 部 分 ） に 対 し て 5 、 4 、 3 、 ま た は 2 個 以 下 の ミ ス マ ッ チ を 有 す る  
ド ナ ー テ ン プ レ ー ト 配 列 を 含 む 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 2 4 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 2 6 ]
  （ 3 ） の ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 標 的 遺 伝 子 ま た は 転 写 物 の 少 な く と も 一 部 分 （ 例  
え ば 、 細 胞 の ゲ ノ ム の 一 部 分 ） に 対 し て 3 ま た は 2 個 以 下 の ミ ス マ ッ チ を 有 す る ド ナ ー テ  
ン プ レ ー ト 配 列 を 含 む 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 2 4 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 2 7 ]
  D N A が 、 細 胞 の ゲ ノ ム と 比 べ て 改 変 を 含 有 す る 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 2 6 の い ず れ か の 組  
成 物 。
[ 本 発 明 1 0 2 8 ]
  （ 3 ） の ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 標 的 遺 伝 子 ま た は 転 写 物 の 少 な く と も 一 部 分 （ 例  
え ば 、 細 胞 の ゲ ノ ム の 一 部 分 ） に 対 し て 少 な く と も 8 0 ％ 、 8 1 ％ 、 8 2 ％ 、 8 3 ％ 、 8 4 ％ 、  
8 5 ％ 、 8 6 ％ 、 8 7 ％ 、 8 8 ％ 、 8 9 ％ 、 9 0 ％ 、 9 1 ％ 、 9 2 ％ 、 9 3 ％ 、 9 4 ％ 、 9 5 ％ 、 9 6 ％  
、 9 7 ％ 、 9 8 ％ 、 9 9 ％ 相 補 的 ま た は 同 一 で あ る ド ナ ー テ ン プ レ ー ト 配 列 を 含 む 、 本 発 明 1  
0 0 1 ～ 1 0 2 7 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 2 9 ]
  （ 3 ） の ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 標 的 遺 伝 子 ま た は 転 写 物 の 少 な く と も 一 部 分 （ 例  
え ば 、 細 胞 の ゲ ノ ム の 一 部 分 ） に 対 し て 相 補 的 ま た は 同 一 で あ る ド ナ ー テ ン プ レ ー ト 配 列  
を 含 む 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 2 8 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 3 0 ]
  ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 野 生 型 遺 伝 子 を コ ー ド す る 、 本 発 明 1 0 2 9 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 3 1 ]
  （ 3 ） の ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ チ ド が 、 細 胞 の ゲ ノ ム 中 の エ ラ ー を 修 正 す る よ う に 構 成 さ  
れ て い る 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 3 0 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 3 2 ]
  約 1 0 ： 1 ～ 約 1 ： 5 の 、 ヌ ク レ ア ー ゼ を コ ー ド す る ポ リ ヌ ク レ オ チ ド （ 例 え ば 、 m R N A  
） 対 ガ イ ド ポ リ ヌ ク レ オ チ ド の 重 量 比 を 含 む 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 3 1 の い ず れ か の 組 成 物  
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。
[ 本 発 明 1 0 3 3 ]
  ヌ ク レ ア ー ゼ を コ ー ド す る ポ リ ヌ ク レ オ チ ド （ 例 え ば 、 m R N A ） 対 ガ イ ド ポ リ ヌ ク レ オ  
チ ド の 重 量 比 が 、 約 5 ： 1 ～ 約 1 ： 3 で あ る 、 本 発 明 1 0 3 2 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 3 4 ]
  ヌ ク レ ア ー ゼ を コ ー ド す る ポ リ ヌ ク レ オ チ ド （ 例 え ば 、 m R N A ） 対 ガ イ ド ポ リ ヌ ク レ オ  
チ ド の 重 量 比 が 、 約 3 ： 1 ～ 約 1 ： 2 で あ る 、 本 発 明 1 0 3 3 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 3 5 ]
  ヌ ク レ ア ー ゼ を コ ー ド す る ポ リ ヌ ク レ オ チ ド （ 例 え ば 、 m R N A ） 対 ガ イ ド ポ リ ヌ ク レ オ  
チ ド の 重 量 比 が 、 2 ： 1 、 1 ： 1 、 ま た は 1 ： 2 で あ る 、 本 発 明 1 0 3 4 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 3 6 ]
  約 2 ： 1 ～ 約 1 ： 2 0 の 、 ヌ ク レ ア ー ゼ を コ ー ド す る ポ リ ヌ ク レ オ チ ド （ 例 え ば 、 m R N A  
） 対 ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ チ ド の 重 量 比 を 含 む 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 3 5 の い ず れ か の 組 成 物  
。
[ 本 発 明 1 0 3 7 ]
  ヌ ク レ ア ー ゼ を コ ー ド す る ポ リ ヌ ク レ オ チ ド （ 例 え ば 、 m R N A ） 対 ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ  
チ ド の 重 量 比 が 、 約 1 ： 1 ～ 約 1 ： 1 0 で あ る 、 本 発 明 1 0 3 6 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 3 8 ]
  ヌ ク レ ア ー ゼ を コ ー ド す る ポ リ ヌ ク レ オ チ ド （ 例 え ば 、 m R N A ） 対 ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ  
チ ド の 重 量 比 が 、 約 1 ： 2 ～ 約 1 ： 8 で あ る 、 本 発 明 1 0 3 7 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 3 9 ]
  ヌ ク レ ア ー ゼ を コ ー ド す る ポ リ ヌ ク レ オ チ ド （ 例 え ば 、 m R N A ） 対 ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ  
チ ド の 重 量 比 が 、 1 ： 3 ま た は 1 ： 4 で あ る 、 本 発 明 1 0 3 8 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 4 0 ]
  約 4 ： 1 ～ 約 1 ： 1 0 の 、 ガ イ ド ポ リ ヌ ク レ オ チ ド 対 ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ チ ド の 重 量 比 を  
含 む 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 3 9 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 4 1 ]
  ガ イ ド ポ リ ヌ ク レ オ チ ド 対 ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ チ ド の 重 量 比 が 、 約 2 ： 1 ～ 約 1 ： 8 で あ  
る 、 本 発 明 1 0 4 0 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 4 2 ]
  ガ イ ド ポ リ ヌ ク レ オ チ ド 対 ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ チ ド の 重 量 比 が 、 約 1 ： 1 ～ 約 1 ： 4 で あ  
る 、 本 発 明 1 0 4 1 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 4 3 ]
  ガ イ ド ポ リ ヌ ク レ オ チ ド 対 ド ナ ー ポ リ ヌ ク レ オ チ ド の 重 量 比 が 、 2 ： 3 ま た は 1 ： 2 で あ  
る 、 本 発 明 1 0 4 2 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 4 4 ]
  イ オ ン 化 脂 質 が 、 カ チ オ ン 性 脂 質 で あ る 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 4 3 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 4 5 ]
  イ オ ン 化 脂 質 が 、 デ ン ド ロ ン ま た は デ ン ド リ マ ー で あ る 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 4 4 の い ず  
れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 4 6 ]
  イ オ ン 化 脂 質 が 、 式 ：
  コ ア - 繰 り 返 し 単 位 - 末 端 基 （ D - I ）
［ 式 中 、
コ ア は 、 コ ア か ら 1 つ ま た は 複 数 の 水 素 原 子 を 取 り 除 い て 該 原 子 を 繰 り 返 し 単 位 と 置 き 換  
え る こ と に よ っ て 、 繰 り 返 し 単 位 に 連 結 さ れ て お り 、 か つ
コ ア は 、 式 ：



10

20

30

40

50

JP 2024-516164 A5 2025.4.23(16)

｛ 式 中 ：
  X 1 は 、 ア ミ ノ も し く は ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 ヘ テ ロ シ  
ク ロ ア ル キ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ヘ テ ロ ア リ ー ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ま た は そ の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ り ；
  R 1 は 、 ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ 、 も し く は メ ル カ プ ト 、 も し く は ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、  
ジ ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 ま た は こ れ ら の 基 の ど れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ り ；
  a は 、 1 、 2 、 3 、 4 、 5 、 ま た は 6 で あ る ｝
を 有 す る か 、 ま た は
コ ア は 、 式 ：

｛ 式 中 ：
  X 2 は 、 N ( R 5 ) y で あ り ；
    R 5 は 、 水 素 、 ア ル キ ル ( C ≦ 1 8 ) 、 ま た は 置 換 ア ル キ ル ( C ≦ 1 8 ) で あ り ；
    y と z の 合 計 が 3 で あ る と い う 条 件 で 、 y は 、 0 、 1 、 ま た は 2 で あ り ；
  R 2 は 、 ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ 、 も し く は メ ル カ プ ト 、 も し く は ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、  
ジ ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 ま た は こ れ ら の 基 の ど れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ り ；
  b は 、 1 、 2 、 3 、 4 、 5 、 ま た は 6 で あ り ；
  z と y の 合 計 が 3 で あ る と い う 条 件 で 、 z は 、 1 、 2 、 3 で あ る ｝
を 有 す る か 、 ま た は
コ ア は 、 式 ：

｛ 式 中 ：
  X 3 は 、 - N R 6 - で あ り 、 こ こ で 、 R 6 は 、 水 素 、 ア ル キ ル ( C ≦ 8 ) 、 も し く は 置 換 ア ル キ ル (  
C ≦ 8 ) 、 - O - 、 も し く は ア ル キ ル ア ミ ノ ジ イ ル ( C ≦ 8 ) 、 ア ル コ キ シ ジ イ ル ( C ≦ 8 ) 、 ア レ ー  
ン ジ イ ル ( C ≦ 8 ) 、 ヘ テ ロ ア レ ー ン ジ イ ル ( C ≦ 8 ) 、 ヘ テ ロ シ ク ロ ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 8 ) 、 ま  
た は こ れ ら の 基 の い ず れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ り ；
  R 3 お よ び R 4 は 、 各 々 独 立 し て 、 ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ 、 も し く は メ ル カ プ ト 、 も し く は  
ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 ま た は こ れ ら の 基 の ど れ か の 置 換  
バ ー ジ ョ ン ； ま た は 式 ： - N ( R f ) f ( C H 2 C H 2 N ( R c ) ) e R d 、

（ 式 中 ：
    e と f の 合 計 が 3 で あ る と い う 条 件 で 、 e お よ び f は 、 各 々 独 立 し て 、 1 、 2 、 ま た は 3 で  
あ り ；
    R c 、 R d 、 お よ び R f は 、 各 々 独 立 し て 、 水 素 、 ア ル キ ル ( C ≦ 6 ) 、 ま た は 置 換 ア ル キ ル (  
C ≦ 6 ) で あ る ）
  の 基 で あ り ；
  c お よ び d は 、 各 々 独 立 し て 、 1 、 2 、 3 、 4 、 5 、 ま た は 6 で あ る ｝
を 有 す る か 、 ま た は
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コ ア は 、 ア ル キ ル ア ミ ン ( C ≦ 1 8 ) 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ン ( C ≦ 3 6 ) 、 ヘ テ ロ シ ク ロ ア ル カ ン ( C  
≦ 1 2 ) 、 ま た は こ れ ら の 基 の い ず れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ り ；
繰 り 返 し 単 位 は 、 分 解 性 ジ ア シ ル お よ び リ ン カ ー を 含 み ；
  分 解 性 ジ ア シ ル 基 は 、 式 ：

｛ 式 中 ：
  A 1 お よ び A 2 は 、 各 々 独 立 し て 、 - O - 、 - S - 、 ま た は - N R a - で あ り 、 こ こ で
    R a は 、 水 素 、 ア ル キ ル ( C ≦ 6 ) 、 ま た は 置 換 ア ル キ ル ( C ≦ 6 ) で あ り ；
  Y 3 は 、 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ア ル ケ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ア レ ー ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ま  
た は こ れ ら の 基 の い ず れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン ； ま た は 式 ：

（ 式 中 ：
    X 3 お よ び X 4 は 、 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ア ル ケ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ア レ ー ン ジ イ ル (  
C ≦ 1 2 ) 、 ま た は こ れ ら の 基 の い ず れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ り ；
    Y 5 は 、 共 有 結 合 、 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ア ル ケ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ア レ ー ン ジ イ ル
( C ≦ 1 2 ) 、 ま た は こ れ ら の 基 の い ず れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ る ）
  の 基 で あ り ；
  R 9 は 、 ア ル キ ル ( C ≦ 8 ) ま た は 置 換 ア ル キ ル ( C ≦ 8 ) で あ る ｝
を 有 し 、
  リ ン カ ー 基 は 、 式 ：

｛ 式 中 ：
  Y 1 は 、 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ア ル ケ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ア レ ー ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ま  
た は こ れ ら の 基 の い ず れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ る ｝
を 有 し 、
  こ こ で 、 繰 り 返 し 単 位 が リ ン カ ー 基 を 含 む 場 合 、 n が 1 よ り 大 き い な ら ば 該 リ ン カ ー 基  
は 、 該 リ ン カ ー 基 の 窒 素 お よ び 硫 黄 の 両 原 子 に 結 合 し て い る 独 立 し た 分 解 性 ジ ア シ ル 基 を  
含 み 、 繰 り 返 し 単 位 中 の 最 初 の 基 は 、 分 解 性 ジ ア シ ル 基 で あ り 、 各 リ ン カ ー 基 に つ い て 、  
次 の 繰 り 返 し 単 位 は 、 該 リ ン カ ー 基 の 該 窒 素 原 子 に 結 合 し て い る 2 つ の 分 解 性 ジ ア シ ル 基  
を 含 み ； n は 、 該 繰 り 返 し 単 位 中 に 存 在 す る リ ン カ ー 基 の 数 で あ り ；
末 端 基 は 、 式 ：

｛ 式 中 ：
  Y 4 は 、 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 2 4 ) 、 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 2 4 ) 、 ま た は そ の 置 換 バ ー ジ ョ ン  
で あ り ；
  R 1 0 は 、 水 素 、 ア ミ ノ 、 カ ル ボ キ シ 、 ヒ ド ロ キ シ 、 ま た は
ア リ ー ル ( C ≦ 1 2 ) 、 ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 N - ヘ テ ロ シ ク ロ  
ア ル キ ル ( C ≦ 1 2 ) 、 - C ( O ) N ( R 1 1 ) - ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 6 ) - ヘ テ ロ シ ク ロ ア ル キ ル ( C ≦ 1 2 )
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、 - C ( O ) - ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 - C ( O ) - ジ ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 - C ( O ) - N - ヘ テ ロ  
シ ク ロ ア ル キ ル ( C ≦ 1 2 ) で あ り 、 こ こ で
  R 1 1 は 、 水 素 、 ア ル キ ル ( C ≦ 6 ) 、 ま た は 置 換 ア ル キ ル ( C ≦ 6 ) で あ る ｝
を 有 し 、
  こ こ で 、 鎖 中 の 最 後 の 分 解 性 ジ ア シ ル は 、 末 端 基 に 結 合 し て お り ；
  n は 、 0 、 1 、 2 、 3 、 4 、 5 、 ま た は 6 で あ る ］
の 化 合 物 、 ま た は そ の 薬 学 的 に 許 容 さ れ る 塩 で あ る 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 4 5 の い ず れ か の  
組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 4 7 ]
  式 （ D - I ） 中 、 コ ア が 、 式 ：

［ 式 中 ：
  X 2 は 、 N ( R 5 ) y で あ り ；
    R 5 は 、 水 素 も し く は ア ル キ ル ( C ≦ 8 ) 、 ま た は 置 換 ア ル キ ル ( C ≦ 1 8 ) で あ り ；
    y と z の 合 計 が 3 で あ る と い う 条 件 で 、 y は 、 0 、 1 、 ま た は 2 で あ り ；
  R 2 は 、 ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ 、 も し く は メ ル カ プ ト 、 も し く は ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、  
ジ ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 ま た は こ れ ら の 基 の ど れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ り ；
  b は 、 1 、 2 、 3 、 4 、 5 、 ま た は 6 で あ り ；
  z と y の 合 計 が 3 で あ る と い う 条 件 で 、 z は 、 1 、 2 、 3 で あ る ］
に よ っ て さ ら に 定 義 さ れ る 、 本 発 明 1 0 4 6 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 4 8 ]
  式 （ D - I ） 中 、 コ ア が 、

［ 式 中 ：
  X 3 は 、 - N R 6 - で あ り 、 こ こ で 、 R 6 は 、 水 素 、 ア ル キ ル ( C ≦ 8 ) 、 も し く は 置 換 ア ル キ ル (  
C ≦ 8 ) 、 - O - 、 も し く は ア ル キ ル ア ミ ノ ジ イ ル ( C ≦ 8 ) 、 ア ル コ キ シ ジ イ ル ( C ≦ 8 ) 、 ア レ ー  
ン ジ イ ル ( C ≦ 8 ) 、 ヘ テ ロ ア レ ー ン ジ イ ル ( C ≦ 8 ) 、 ヘ テ ロ シ ク ロ ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 8 ) 、 ま  
た は こ れ ら の 基 の い ず れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ り ；
  R 3 お よ び R 4 は 、 各 々 独 立 し て 、 ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ 、 も し く は メ ル カ プ ト 、 も し く は  
ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ ( C ≦ 1 2 ) 、 ま た は こ れ ら の 基 の ど れ か の 置 換  
バ ー ジ ョ ン ； ま た は 式 ： - N ( R f ) f ( C H 2 C H 2 N ( R c ) ) e R d 、

｛ 式 中 ：
    e と f の 合 計 が 3 で あ る と い う 条 件 で 、 e お よ び f は 、 各 々 独 立 し て 、 1 、 2 、 ま た は 3 で  
あ り ；
    R c 、 R d 、 お よ び R f は 、 各 々 独 立 し て 、 水 素 、 ア ル キ ル ( C ≦ 6 ) 、 ま た は 置 換 ア ル キ ル (  
C ≦ 6 ) で あ る ｝
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  の 基 で あ り ；
  c お よ び d は 、 各 々 独 立 し て 、 1 、 2 、 3 、 4 、 5 、 ま た は 6 で あ る ］
と し て さ ら に 定 義 さ れ る 、 本 発 明 1 0 4 6 ま た は 1 0 4 7 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 4 9 ]
  式 （ D - I ） 中 、 コ ア が 、

と し て さ ら に 定 義 さ れ る 、 本 発 明 1 0 4 6 ～ 1 0 4 8 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 5 0 ]
  式 （ D - I ） 中 、 コ ア が 、

と し て さ ら に 定 義 さ れ る 、 本 発 明 1 0 4 6 ～ 1 0 4 9 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 5 1 ]
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  式 （ D - I ） 中 、 コ ア が 、

と し て さ ら に 定 義 さ れ る 、 本 発 明 1 0 4 6 ～ 1 0 5 0 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 5 2 ]
  A 1 お よ び A 2 が 、 O で あ る 、 本 発 明 1 0 4 6 ～ 1 0 5 1 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 5 3 ]
  Y 3 が 、 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) ま た は 置 換 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) で あ る 、 本 発 明 1 0 4  
6 ～ 1 0 5 2 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 5 4 ]
  Y 1 が 、 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) ま た は 置 換 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 2 ) で あ る 、 本 発 明 1 0 4  
6 ～ 1 0 5 3 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 5 5 ]
  末 端 基 が 、

［ 式 中 ：
  Y 4 は 、 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 8 ) ま た は ア ル ケ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 8 ) で あ り ；
  R 1 0 は 、 水 素 で あ る ］
と し て さ ら に 定 義 さ れ る 、 本 発 明 1 0 4 6 ～ 1 0 5 4 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 5 6 ]
  末 端 基 が 、

［ 式 中 ：
  Y 4 は 、 ア ル カ ン ジ イ ル ( C ≦ 1 8 ) で あ り ；
  R 1 0 は 、 水 素 で あ る ］
と し て さ ら に 定 義 さ れ る 、 本 発 明 1 0 4 6 ～ 1 0 5 5 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 5 7 ]
  デ ン ド リ マ ー ま た は デ ン ド ロ ン が 、
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［ 式 中 ：
  R ' は 、 ア ル キ ル ( C ≦ 1 8 ) 、 ア ル ケ ニ ル ( C ≦ 1 8 ) 、 ま た は そ の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ る ］
と し て さ ら に 定 義 さ れ る 、 本 発 明 1 0 4 6 ～ 1 0 5 6 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 5 8 ]
  デ ン ド リ マ ー ま た は デ ン ド ロ ン が 、

［ 式 中 ：
  R ' は 、 ア ル キ ル ( C ≦ 1 8 ) 、 ア ル ケ ニ ル ( C ≦ 1 8 ) 、 ま た は そ の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ る ］
と し て さ ら に 定 義 さ れ る 、 本 発 明 1 0 4 6 ～ 1 0 5 7 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 5 9 ]
  デ ン ド リ マ ー ま た は デ ン ド ロ ン が 、
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［ 式 中 ：
  R ' は 、 ア ル キ ル （ C 6 ～ 1 8 ） で あ る ］
と し て さ ら に 定 義 さ れ る 、 本 発 明 1 0 5 8 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 6 0 ]
  イ オ ン 化 カ チ オ ン 性 脂 質 が 、 構 造 式 ：

［ 式 中 ：
（ a ） コ ア は 、 構 造 式 （ X コ ア ） ：

｛ 式 中 ：
  Q は 、 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 共 有 結 合 、 - O - 、 - S - 、 - N R 2 - 、 ま た は - C R 3 a R 3 b - で あ り ；
    R 2 は 、 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 R 1 g ま た は - L 2 - N R 1 e R 1 f で あ り ；
    R 3 a お よ び R 3 b は 、 各 々 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 水 素 ま た は 置 換 さ れ て い て も よ い （ 例  
え ば 、 C 1 ～ C 6 、 例 え ば C 1 ～ C 3 ） ア ル キ ル で あ り ；
  R 1 a 、 R 1 b 、 R 1 c 、 R 1 d 、 R 1 e 、 R 1 f 、 お よ び R 1 g （ 存 在 す る 場 合 ） は 、 各 々 独 立 し て 、  
出 現 毎 に 、 分 岐 に 対 す る 接 続 点 、 水 素 、 ま た は 置 換 さ れ て い て も よ い （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 1  
2 ） ア ル キ ル で あ り ；
  L 0 、 L 1 、 お よ び L 2 は 、 各 々 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 共 有 結 合 、 （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 1 2 、 例  
え ば C 1 ～ C 6 ま た は C 1 ～ C 3 ） ア ル キ レ ン 、 （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 1 2 、 例 え ば C 1 ～ C 8 ま た は C
1 ～ C 6 ） ヘ テ ロ ア ル キ レ ン （ 例 え ば 、 C 2 ～ C 8 ア ル キ レ ン オ キ シ ド 、 例 え ば オ リ ゴ ( エ チ  
レ ン オ キ シ ド ) ） 、 ［ （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 6 ） ア ル キ レ ン ] - [ （ 例 え ば 、 C 4 ～ C 6 ） ヘ テ ロ シ  
ク ロ ア ル キ ル ] - [ （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 6 ） ア ル キ レ ン ] 、 [ （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 6 ） ア ル キ レ ン ] - (  
ア リ ー レ ン ) - [ （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 6 ） ア ル キ レ ン ] （ 例 え ば 、 [ （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 6 ） ア ル キ  
レ ン ] - フ ェ ニ レ ン - [ （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 6 ） ア ル キ レ ン ] ） 、 （ 例 え ば 、 C 4 ～ C 6 ） ヘ テ ロ シ  
ク ロ ア ル キ ル 、 お よ び ア リ ー レ ン （ 例 え ば 、 フ ェ ニ レ ン ） か ら 選 択 さ れ る か ； ま た は
  代 替 的 に 、 L 1 の 一 部 は 、 R 1 c お よ び R 1 d の 一 方 と 共 に （ 例 え ば 、 C 4 ～ C 6 ） ヘ テ ロ シ ク  
ロ ア ル キ ル （ 例 え ば 、 1 つ ま た は 2 つ の 窒 素 原 子 と 、 任 意 で 、 酸 素 お よ び 硫 黄 か ら 選 択 さ  
れ る さ ら な る ヘ テ ロ 原 子 と を 含 有 す る ） を 形 成 し ；
  x 1 は 、 0 、 1 、 2 、 3 、 4 、 5 、 ま た は 6 で あ る ｝
を 含 み 、 か つ
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（ b ） 複 数 （ N 個 ） の 分 岐 の う ち の 各 分 岐 は 、 独 立 し て 、 構 造 式 （ X 分 岐 ） ：

｛ 式 中 ：
  * は 、 コ ア に 対 す る 分 岐 の 結 合 点 を 示 し ；
  g は 、 1 、 2 、 3 、 ま た は 4 で あ り ；
  Z ＝ 2 （ g - 1 ） で あ り ;
  g ＝ 1 の 場 合 、 G ＝ 0 で あ る か ； ま た は g ≠ 1 の 場 合 、

で あ る ｝
を 含 み 、
（ c ） 各 ジ ア シ ル 基 は 、 独 立 し て 、 構 造 式 ：

｛ 式 中 ：
  * は 、 そ の 近 位 端 で の ジ ア シ ル 基 の 結 合 点 を 示 し ;
  * * は 、 そ の 遠 位 端 で の ジ ア シ ル 基 の 結 合 点 を 示 し ;
  Y 3 は 、 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 置 換 さ れ て い て も よ い （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 1 2 ） ア ル キ レ ン  
、 置 換 さ れ て い て も よ い （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 1 2 ） ア ル ケ ニ レ ン 、 ま た は 置 換 さ れ て い て も  
よ い （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 1 2 ） ア レ ニ レ ン （ a r e n y l e n e ） で あ り ;
  A 1 お よ び A 2 は 、 各 々 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 - O - 、 - S - 、 ま た は - N R 4 - で あ り 、 こ こ で
    R 4 は 、 水 素 ま た は 置 換 さ れ て い て も よ い （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 6 ） ア ル キ ル で あ り ；
  m 1 お よ び m 2 は 、 各 々 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 1 、 2 、 ま た は 3 で あ り ；
  R 3 c 、 R 3 d 、 R 3 e 、 お よ び R 3 f は 、 各 々 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 水 素 ま た は 置 換 さ れ て い  
て も よ い （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 8 ） ア ル キ ル で あ る ｝
を 含 み 、 か つ
（ d ） 各 リ ン カ ー 基 は 、 独 立 し て 、 構 造 式 ：

｛ 式 中 ：
  * * は 、 近 位 ジ ア シ ル 基 に 対 す る 該 リ ン カ ー の 結 合 点 を 示 し ；
  * * * は 、 遠 位 ジ ア シ ル 基 に 対 す る 該 リ ン カ ー の 結 合 点 を 示 し ；
  Y 1 は 、 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 置 換 さ れ て い て も よ い （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 1 2 ） ア ル キ レ ン  
、 置 換 さ れ て い て も よ い （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 1 2 ） ア ル ケ ニ レ ン 、 ま た は 置 換 さ れ て い て も  
よ い （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 1 2 ） ア レ ニ レ ン で あ る ｝
を 含 み 、 か つ
（ e ） 各 末 端 基 は 、 独 立 し て 、 置 換 さ れ て い て も よ い （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 1 8 、 例 え ば C 4 ～ C
1 8 ） ア ル キ ル チ オ ー ル 、 お よ び 置 換 さ れ て い て も よ い （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 1 8 、 例 え ば C 4 ～  
C 1 8 ） ア ル ケ ニ ル チ オ ー ル か ら 選 択 さ れ る ］
を 有 す る 世 代 （ g ） の デ ン ド リ マ ー も し く は デ ン ド ロ ン 、 ま た は そ の 薬 学 的 に 許 容 さ れ る  
塩 で あ る 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 4 5 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 6 1 ]
  x 1 が 、 0 、 1 、 2 、 ま た は 3 で あ る 、 本 発 明 1 0 6 0 の 組 成 物 。
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[ 本 発 明 1 0 6 2 ]
  R 1 a 、 R 1 b 、 R 1 c 、 R 1 d 、 R 1 e 、 R 1 f 、 お よ び R 1 g （ 存 在 す る 場 合 ） が 、 各 々 独 立 し て 、  
出 現 毎 に 、 分 岐 に 対 す る 接 続 点 （ 例 え ば 、 * に よ っ て 示 さ れ る ） 、 水 素 、 ま た は C 1 ～ C 1 2
ア ル キ ル （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 8 ア ル キ ル 、 例 え ば C 1 ～ C 6 ア ル キ ル ま た は C 1 ～ C 3 ア ル キ ル ）  
で あ り 、 こ こ で 、 ア ル キ ル 部 分 が 、 - O H 、 C 4 ～ C 8 （ 例 え ば 、 C 4 ～ C 6 ） ヘ テ ロ シ ク ロ ア  
ル キ ル （ 例 え ば 、 ピ ペ リ ジ ニ ル

、 N - ( C 1 ～ C 3 ア ル キ ル ) - ピ ペ リ ジ ニ ル

、 ピ ペ ラ ジ ニ ル

、 N - ( C 1 ～ C 3 ア ル キ ル ) - ピ ペ ラ ジ ジ ニ ル

、 モ ル ホ リ ニ ル

、 N - ピ ロ リ ジ ニ ル

、 ピ ロ リ ジ ニ ル

、 ま た は N - ( C 1 ～ C 3 ア ル キ ル ) - ピ ロ リ ジ ニ ル

） 、 （ 例 え ば 、 C 6 ～ C 1 0 ） ア リ ー ル 、 お よ び C 3 ～ C 5 ヘ テ ロ ア リ ー ル （ 例 え ば 、 イ ミ ダ ゾ  
リ ル



10

20

30

40

50

JP 2024-516164 A5 2025.4.23(26)

、 ま た は ピ リ ジ ニ ル

） か ら 各 々 独 立 し て 選 択 さ れ る 1 つ ま た は 複 数 の 置 換 基 で 置 換 さ れ て い て も よ い 、 本 発 明  
1 0 6 0 ま た は 1 0 6 1 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 6 3 ]
  R 1 a 、 R 1 b 、 R 1 c 、 R 1 d 、 R 1 e 、 R 1 f 、 お よ び R 1 g （ 存 在 す る 場 合 ） が 、 各 々 独 立 し て 、  
出 現 毎 に 、 分 岐 に 対 す る 接 続 点 （ 例 え ば 、 * に よ っ て 示 さ れ る ） 、 水 素 、 ま た は C 1 ～ C 1 2
ア ル キ ル （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 8 ア ル キ ル 、 例 え ば C 1 ～ C 6 ア ル キ ル ま た は C 1 ～ C 3 ア ル キ ル ）  
で あ り 、 こ こ で 、 ア ル キ ル 部 分 が 、 1 つ の 置 換 基 - O H で 置 換 さ れ て い て も よ い 、 本 発 明 1  
0 6 2 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 6 4 ]
  R 3 a お よ び R 3 b が 、 各 々 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 水 素 で あ る 、 本 発 明 1 0 6 0 ～ 1 0 6 3 の い  
ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 6 5 ]
  複 数 （ N 個 ） の 分 岐 が 、 少 な く と も 3 つ （ 例 え ば 、 少 な く と も 4 つ 、 ま た は 少 な く と も 5  
つ ） の 分 岐 を 含 む 、 本 発 明 1 0 6 0 ～ 1 0 6 4 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 6 6 ]
  g ＝ 1 ； G ＝ 0 ； お よ び Z ＝ 1 で あ る 、 本 発 明 1 0 6 0 ～ 1 0 6 5 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 6 7 ]
  複 数 の 分 岐 の う ち の 各 分 岐 が 、 構 造 式 ：

を 含 む 、 本 発 明 1 0 6 6 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 6 8 ]
  g ＝ 2 ； G ＝ 1 ； お よ び Z ＝ 2 で あ る 、 本 発 明 1 0 6 0 ～ 1 0 6 5 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 6 9 ]
  複 数 の 分 岐 の う ち の 各 分 岐 が 、 構 造 式 ：

を 含 む 、 本 発 明 1 0 6 8 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 7 0 ]
  コ ア が 、 構 造 式 ：

を 含 む 、 本 発 明 1 0 6 0 ～ 1 0 6 9 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 7 1 ]
  コ ア が 、 構 造 式 ：
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を 含 む 、 本 発 明 1 0 7 0 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 7 2 ]
  コ ア が 、

か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 構 造 式 お よ び そ の 薬 学 的 に 許 容 さ れ る 塩 を 含 み 、 式 中 、 * が 、  
複 数 の 分 岐 の う ち の 1 つ の 分 岐 に 対 す る 該 コ ア の 結 合 点 を 示 す 、 本 発 明 1 0 6 0 ～ 1 0 7 1 の  
い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 7 3 ]
  コ ア が 、 構 造 ：

を 有 し 、 式 中 、 * が 、 複 数 の 分 岐 の う ち の 1 つ の 分 岐 ま た は H に 対 す る 該 コ ア の 結 合 点 を  
示 し 、 こ こ で 、 少 な く と も 2 つ （ 例 え ば 、 少 な く と も 3 つ 、 ま た は 少 な く と も 4 つ ） の 分  
岐 が 、 該 コ ア に 結 合 し て い る 、 本 発 明 1 0 6 0 ～ 1 0 7 1 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 7 4 ]
  コ ア が 、 構 造 ：
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を 有 し 、 式 中 、 * が 、 複 数 の 分 岐 の う ち の 1 つ の 分 岐 ま た は H に 対 す る 該 コ ア の 結 合 点 を  
示 し 、 こ こ で 、 少 な く と も 4 つ （ 例 え ば 、 少 な く と も 5 つ 、 ま た は 少 な く と も 6 つ ） の 分  
岐 が 、 該 コ ア に 結 合 し て い る 、 本 発 明 1 0 6 0 ～ 1 0 7 1 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 7 5 ]
  A 1 が 、 - O - ま た は - N H - で あ る 、 本 発 明 1 0 6 0 ～ 1 0 7 4 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 7 6 ]
  A 2 が 、 - O - ま た は - N H - で あ る 、 本 発 明 1 0 6 0 ～ 1 0 7 5 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 7 7 ]
  Y 3 が 、 C 1 ～ C 1 2 （ 例 え ば 、 C 1 ～ C 6 、 例 え ば C 1 ～ C 3 ） ア ル キ レ ン で あ る 、 本 発 明 1 0 6  
0 ～ 1 0 7 6 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 7 8 ]
  ジ ア シ ル 基 が 、 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 構 造 式 ：

を 含 み 、 任 意 で 、 式 中 、 R 3 c 、 R 3 d 、 R 3 e 、 お よ び R 3 f が 、 各 々 独 立 し て 、 出 現 毎 に 、 水  
素 ま た は C 1 ～ C 3 ア ル キ ル で あ る 、 本 発 明 1 0 6 0 ～ 1 0 7 7 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 7 9 ]
  各 末 端 基 が 、 独 立 し て 、 C 1 ～ C 1 8 （ 例 え ば 、 C 4 ～ C 1 8 ） ア ル ケ ニ ル チ オ ー ル ま た は C 1
～ C 1 8 （ 例 え ば 、 C 4 ～ C 1 8 ） ア ル キ ル チ オ ー ル で あ る 、 本 発 明 1 0 6 0 ～ 1 0 7 8 の い ず れ か  
の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 8 0 ]
  各 末 端 基 が 、 独 立 し て 、 C 1 ～ C 1 8 （ 例 え ば 、 C 4 ～ C 1 8 ） ア ル ケ ニ ル チ オ ー ル ま た は C 1
～ C 1 8 （ 例 え ば 、 C 4 ～ C 1 8 ） ア ル キ ル チ オ ー ル で あ る 、 本 発 明 1 0 6 0 ～ 1 0 7 9 の い ず れ か  
の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 8 1 ]
  約 1 5 ～ 約 6 0 の 、 総 脂 質 組 成 物 に 対 す る イ オ ン 化 脂 質 の モ ル 比 を 含 む 、 本 発 明 1 0 0 1 ～  
1 0 8 0 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 8 2 ]
  総 脂 質 組 成 物 に 対 す る イ オ ン 化 脂 質 の モ ル 比 が 、 約 2 5 ～ 約 5 0 で あ る 、 本 発 明 1 0 8 1 の  
組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 8 3 ]
  総 脂 質 組 成 物 に 対 す る イ オ ン 化 脂 質 の モ ル 比 が 、 約 3 0 ～ 約 4 5 で あ る 、 本 発 明 1 0 8 2 の  
組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 8 4 ]
  リ ン 脂 質 を さ ら に 含 む 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 8 3 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 8 5 ]
  リ ン 脂 質 が 、 1 つ ま た は 2 つ の 長 鎖 ア ル キ ル ま た は ア ル ケ ニ ル 基 、 グ リ セ ロ ー ル ま た は  
ス フ ィ ン ゴ シ ン 、 1 つ ま た は 2 つ の リ ン 酸 基 、 お よ び 低 有 機 分 子 を 含 み 、 こ こ で 、 低 有 機  
分 子 が 、 ア ミ ノ 酸 、 糖 、 ま た は ア ミ ノ 置 換 ア ル コ キ シ 基 で あ る 、 本 発 明 1 0 8 4 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 8 6 ]
  リ ン 脂 質 が 、 1 , 2 - ジ ス テ ア ロ イ ル - s n - グ リ セ ロ - 3 - ホ ス ホ コ リ ン （ D S P C ） ま た は 1 , 2 -  
ジ オ レ オ イ ル - s n - グ リ セ ロ - 3 - ホ ス ホ エ タ ノ ー ル ア ミ ン （ D O P E ） で あ る 、 本 発 明 1 0 8 4  
ま た は 1 0 8 5 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 8 7 ]
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  リ ン 脂 質 が 、 D O P E で あ る 、 本 発 明 1 0 8 4 ～ 1 0 8 6 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 8 8 ]
  約 5 ～ 約 5 0 の 、 総 脂 質 組 成 物 に 対 す る リ ン 脂 質 の モ ル 比 を 含 む 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 8 7  
の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 8 9 ]
  総 脂 質 組 成 物 に 対 す る リ ン 脂 質 の モ ル 比 が 、 約 1 0 ～ 約 4 5 で あ る 、 本 発 明 1 0 8 8 の 組 成  
物 。
[ 本 発 明 1 0 9 0 ]
  総 脂 質 組 成 物 に 対 す る リ ン 脂 質 の モ ル 比 が 、 約 2 0 ～ 約 4 0 で あ る 、 本 発 明 1 0 8 9 の 組 成  
物 。
[ 本 発 明 1 0 9 1 ]
  ス テ ロ イ ド を さ ら に 含 む 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 9 0 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 9 2 ]
  ス テ ロ イ ド が 、 コ レ ス テ ロ ー ル で あ る 、 本 発 明 1 0 9 1 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 9 3 ]
  約 1 0 ～ 約 6 0 の 、 総 脂 質 組 成 物 に 対 す る ス テ ロ イ ド の モ ル 比 を 含 む 、 本 発 明 1 0 9 1 ま た  
は 1 0 9 2 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 9 4 ]
  総 脂 質 組 成 物 に 対 す る ス テ ロ イ ド の モ ル 比 が 、 約 1 5 ～ 約 5 0 で あ る 、 本 発 明 1 0 9 3 の 組  
成 物 。
[ 本 発 明 1 0 9 5 ]
  総 脂 質 組 成 物 に 対 す る ス テ ロ イ ド の モ ル 比 が 、 約 2 5 ～ 約 5 0 で あ る 、 本 発 明 1 0 9 4 の 組  
成 物 。
[ 本 発 明 1 0 9 6 ]
  ポ リ マ ー コ ン ジ ュ ゲ ー ト （ 例 え ば 、 P E G 化 ） 脂 質 を さ ら に 含 む 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 9 5  
の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 9 7 ]
  ポ リ マ ー コ ン ジ ュ ゲ ー ト 脂 質 が 、 約 1 0 0 0 ～ 約 1 0 , 0 0 0 ダ ル ト ン の ポ リ エ チ レ ン グ リ コ  
ー ル （ P E G ） 成 分 を 含 む 、 本 発 明 1 0 9 6 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 9 8 ]
  ポ リ マ ー コ ン ジ ュ ゲ ー ト 脂 質 が 、 P E G 化 ジ ア シ ル グ リ セ ロ ー ル で あ る 、 本 発 明 1 0 9 6 ま  
た は 1 0 9 7 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 0 9 9 ]
  ポ リ マ ー コ ン ジ ュ ゲ ー ト 脂 質 が 、 式 ：

［ 式 中 ：
  R 1 2 お よ び R 1 3 は 、 各 々 独 立 し て 、 ア ル キ ル ( C ≦ 2 4 ) 、 ア ル ケ ニ ル ( C ≦ 2 4 ) 、 ま た は こ れ  
ら の 基 の ど れ か の 置 換 バ ー ジ ョ ン で あ り ；
  R e は 、 水 素 、 ア ル キ ル ( C ≦ 8 ) 、 ま た は 置 換 ア ル キ ル ( C ≦ 8 ) で あ り ；
  x は 、 1 ～ 2 5 0 で あ る ］
に よ っ て さ ら に 定 義 さ れ る 、 本 発 明 1 0 9 8 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 0 0 ]
  ポ リ マ ー コ ン ジ ュ ゲ ー ト 脂 質 が 、 P E G 化 ジ ミ リ ス ト イ ル - s n - グ リ セ ロ ー ル 、 ま た は 式 ：
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［ 式 中 ：
  n 1 は 、 5 ～ 2 5 0 で あ り ；
  n 2 お よ び n 3 は 、 各 々 独 立 し て 、 2 ～ 2 5 で あ る ］
の 化 合 物 で あ る 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 0 9 7 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 0 1 ]
  約 0 . 2 5 ～ 約 1 2 . 5 の 、 総 脂 質 組 成 物 に 対 す る ポ リ マ ー コ ン ジ ュ ゲ ー ト 脂 質 の モ ル 比 を 含  
む 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 1 0 0 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 0 2 ]
  総 脂 質 組 成 物 に 対 す る ポ リ マ ー コ ン ジ ュ ゲ ー ト 脂 質 の モ ル 比 が 、 約 0 . 5 ～ 約 1 0 で あ る  
、 本 発 明 1 1 0 1 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 0 3 ]
  総 脂 質 組 成 物 に 対 す る ポ リ マ ー コ ン ジ ュ ゲ ー ト 脂 質 の モ ル 比 が 、 約 1 ～ 約 6 で あ る 、 本  
発 明 1 1 0 2 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 0 4 ]
  約 1 , 0 0 0 ： 1 ～ 約 5 , 0 0 0 ： 1 の 、 脂 質 成 分 対 核 酸 成 分 の モ ル 比 を 含 む 、 本 発 明 1 0 0 1 ～  
1 1 0 3 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 0 5 ]
  約 2 , 0 0 0 ： 1 ～ 約 4 , 0 0 0 ： 1 の 脂 質 成 分 対 核 酸 成 分 の モ ル 比 を 含 む 、 本 発 明 1 1 0 4 の 組  
成 物 。
[ 本 発 明 1 1 0 6 ]
  約 2 , 5 0 0 ： 1 の 、 脂 質 成 分 対 核 酸 成 分 の モ ル 比 を 含 む 、 本 発 明 1 1 0 5 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 0 7 ]
  4 A C 3 - S C 8 、 コ レ ス テ ロ ー ル 、 D O P E 、 お よ び D M G - P E G 2 0 0 0 を 含 む 、 本 発 明 1 0 0 1  
～ 1 1 0 6 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 0 8 ]
  約 3 8 . 5 ： 3 0 ： 3 0 ： 1 . 5 の 、 4 A C 3 - S C 8 ： コ レ ス テ ロ ー ル ： D O P E ： D M G - P E G 2 0 0 0  
の モ ル 比 を 含 む 、 本 発 明 1 1 0 7 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 0 9 ]
  約 1 ： 1 ～ 約 2 0 ： 1 の N ： P 比 を 含 む 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 1 0 8 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 1 0 ]
  N ： P 比 が 、 約 2 ： 1 ～ 約 1 0 ： 1 で あ る 、 本 発 明 1 1 0 9 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 1 1 ]
  N ： P 比 が 、 約 4 ： 1 ～ 約 8 ： 1 で あ る 、 本 発 明 1 1 1 0 の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 1 2 ]
  （ A ） 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 1 1 1 の い ず れ か の 組 成 物 ； お よ び
  （ B ） 薬 学 的 に 許 容 さ れ る 担 体
を 含 む 、 薬 学 的 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 1 3 ]
  単 位 用 量 と し て 製 剤 化 さ れ る 、 本 発 明 1 1 1 2 の 薬 学 的 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 1 4 ]
  全 身 投 与 用 に 製 剤 化 さ れ る 、 本 発 明 1 1 1 2 ま た は 1 1 1 3 の 薬 学 的 組 成 物 。
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[ 本 発 明 1 1 1 5 ]
  局 所 （ 例 え ば 、 注 射 ） 用 に 製 剤 化 さ れ る 、 本 発 明 1 1 1 2 ま た は 1 1 1 3 の 薬 学 的 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 1 6 ]
  経 口 的 に 、 脂 肪 内 に 、 動 脈 内 に 、 関 節 内 に 、 頭 蓋 内 に 、 皮 内 に 、 病 巣 内 に 、 筋 肉 内 に 、  
鼻 腔 内 に 、 眼 内 に 、 心 膜 内 に 、 腹 腔 内 に 、 胸 膜 内 に 、 前 立 腺 内 に 、 直 腸 内 に 、 く も 膜 下 腔  
内 に 、 気 管 内 に 、 腫 瘍 内 に 、 臍 帯 内 に 、 腟 内 に 、 静 脈 内 に 、 小 胞 内 に 、 硝 子 体 内 に 、 リ ポ  
ソ ー ム に 、 局 所 に 、 粘 膜 に 、 非 経 口 的 に 、 直 腸 に 、 結 膜 下 に 、 皮 下 に 、 舌 下 に 、 局 部 に 、  
経 頬 的 に 、 経 皮 的 に 、 膣 に 、 ク リ ー ム 状 で 、 脂 質 組 成 物 状 で 、 カ テ ー テ ル を 介 し て 、 洗 浄  
を 介 し て 、 連 続 注 入 を 介 し て 、 注 入 を 介 し て 、 吸 入 を 介 し て 、 注 射 を 介 し て 、 局 所 送 達 を  
介 し て 、 ま た は 局 所 灌 流 を 介 し て 投 与 す る た め に 製 剤 化 さ れ る 、 本 発 明 1 1 1 2 ま た は 1 1 1  
3 の 薬 学 的 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 1 7 ]
  相 同 組 換 え 修 復 に お い て 使 用 す る た め の 、 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 1 1 6 の い ず れ か の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 1 8 ]
  使 用 が 、 1 つ の 細 胞 を 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 1 1 6 の い ず れ か の 組 成 物 の 有 効 量 と 接 触 さ せ る  
こ と を 含 む 、 本 発 明 1 1 1 7 の 使 用 の た め の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 1 9 ]
  使 用 が 、 複 数 の 細 胞 を 本 発 明 1 0 0 1 ～ 1 1 1 6 の い ず れ か の 組 成 物 の 有 効 量 と 接 触 さ せ る  
こ と を 含 む 、 本 発 明 1 1 1 7 の 使 用 の た め の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 2 0 ]
  前 記 接 触 が 、 前 記 複 数 の 細 胞 の 少 な く と も 1 0 ％ に お い て 改 変 さ れ た 遺 伝 子 ま た は 転 写  
物 プ ロ フ ァ イ ル を 提 供 す る 、 本 発 明 1 1 1 9 の 使 用 の た め の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 2 1 ]
  前 記 接 触 が イ ン ビ ト ロ で あ る 、 本 発 明 1 1 1 8 ～ 1 1 2 0 の い ず れ か の 使 用 の た め の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 2 2 ]
  前 記 接 触 が エ ク ス ビ ボ で あ る 、 本 発 明 1 1 1 8 ～ 1 1 2 0 の い ず れ か の 使 用 の た め の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 2 3 ]
  前 記 接 触 が イ ン ビ ボ で あ る 、 本 発 明 1 1 1 8 ～ 1 1 2 0 の い ず れ か の 使 用 の た め の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 2 4 ]
  前 記 接 触 が 、 前 記 1 つ の 細 胞 ま た は 前 記 複 数 の 細 胞 を 含 む 対 象 に 前 記 組 成 物 の 有 効 量 を  
投 与 す る こ と を 含 む 、 本 発 明 1 1 1 8 ～ 1 1 2 0 の い ず れ か の 使 用 の た め の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 2 5 ]
  前 記 接 触 が 、 前 記 1 つ の 細 胞 ま た は 前 記 複 数 の 細 胞 に お け る 少 な く と も 1 ％ 、 5 ％ 、 1 0  
％ 、 1 5 ％ 、 2 0 ％ 、 2 5 ％ 、 3 0 ％ 、 ま た は 3 5 ％ の 相 同 組 換 え 修 復 （ H D R ） 率 を 提 供 す る  
、 本 発 明 1 1 1 8 ～ 1 1 2 4 の い ず れ か の 使 用 の た め の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 2 6 ]
  前 記 接 触 が 、 前 記 1 つ の 細 胞 ま た は 前 記 複 数 の 細 胞 に お け る 少 な く と も 2 0 ％ 、 2 5 ％ 、  
3 0 ％ 、 ま た は 3 5 ％ の 相 同 組 換 え 修 復 （ H D R ） 率 を 提 供 す る 、 本 発 明 1 1 1 8 ～ 1 1 2 4 の い  
ず れ か の 使 用 の た め の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 2 7 ]
  前 記 接 触 が 、 前 記 1 つ の 細 胞 ま た は 前 記 複 数 の 細 胞 に お け る 1 0 ％ 、 5 ％ 、 2 ％ 、 ま た は  
1 ％ 以 下 の オ フ タ ー ゲ ッ ト ま た は ／ お よ び 欠 失 （ イ ン デ ル ） 率 を 提 供 す る 、 本 発 明 1 1 1 8  
～ 1 1 2 5 の い ず れ か の 使 用 の た め の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 2 8 ]
  前 記 接 触 が 、 前 記 1 つ の 細 胞 ま た は 前 記 複 数 の 細 胞 に お け る 少 な く と も 1 5 ％ 、 2 0 ％ 、  
2 5 ％ 、 3 0 ％ 、 3 5 ％ 、 4 0 ％ 、 4 5 ％ 、 ま た は 5 0 ％ の オ ン タ ー ゲ ッ ト 修 復 率 を 提 供 す る 、  
本 発 明 1 1 1 8 ～ 1 1 2 5 の い ず れ か の 使 用 の た め の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 2 9 ]
  前 記 接 触 が 、 前 記 1 つ の 細 胞 ま た は 前 記 複 数 の 細 胞 に お け る 少 な く と も 3 0 ％ 、 3 5 ％ 、  
4 0 ％ 、 4 5 ％ 、 ま た は 5 0 ％ の オ ン タ ー ゲ ッ ト 修 復 率 を 提 供 す る 、 本 発 明 1 1 1 8 ～ 1 1 2 8 の  
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い ず れ か の 使 用 の た め の 組 成 物 。
[ 本 発 明 1 1 3 0 ]
  細 胞 に お い て 標 的 遺 伝 子 ま た は 転 写 物 を 修 復 す る た め の 方 法 で あ っ て 、 細 胞 を 本 発 明 1  
0 0 1 ～ 1 1 2 9 の い ず れ か の 組 成 物 の 有 効 量 と 接 触 さ せ る 工 程 を 含 む 、 前 記 方 法 。
[ 本 発 明 1 1 3 1 ]
  細 胞 の ゲ ノ ム に 対 し て 相 同 組 換 え 修 復 （ H D R ） を 実 施 す る 方 法 で あ っ て 、 細 胞 を 本 発  
明 1 0 0 1 ～ 1 1 2 9 の い ず れ か の 組 成 物 の 有 効 量 と 接 触 さ せ る 工 程 を 含 む 、 前 記 方 法 。
[ 本 発 明 1 1 3 2 ]
  前 記 接 触 さ せ る 工 程 が 、 前 記 1 つ の 細 胞 を 含 む 複 数 の 細 胞 を 接 触 さ せ る こ と を 含 む 、 本  
発 明 1 1 3 0 ま た は 1 1 3 1 の 方 法 。
[ 本 発 明 1 1 3 3 ]
  前 記 接 触 さ せ る 工 程 が 、 前 記 1 つ の 細 胞 を 含 む 対 象 に 前 記 組 成 物 を 投 与 す る こ と を 含 む  
、 本 発 明 1 1 3 0 ～ 1 1 3 2 の い ず れ か の 方 法 。
[ 本 発 明 1 1 3 4 ]
  そ の 必 要 が あ る 対 象 に お け る 疾 患 ま た は 障 害 を 治 療 す る 方 法 で あ っ て 、 対 象 に 、 本 発 明  
1 0 0 1 ～ 1 1 2 9 の い ず れ か の 組 成 物 の 有 効 量 を 投 与 す る 工 程 を 含 む 、 前 記 方 法 。
[ 本 発 明 1 1 3 5 ]
  疾 患 ま た は 障 害 が 、 遺 伝 性 の 疾 患 ま た は 障 害 で あ る 、 本 発 明 1 1 3 4 の 方 法 。
[ 本 発 明 1 1 3 6 ]
  疾 患 ま た は 障 害 が 、 前 記 対 象 に お け る 標 的 遺 伝 子 ま た は 転 写 物 の 異 常 な 発 現 ま た は 活 性  
に 関 連 す る 、 本 発 明 1 1 3 4 の 方 法 。
[ 本 発 明 1 1 3 7 ]
  前 記 対 象 に 第 2 の 療 法 を 投 与 す る 工 程 を さ ら に 含 む 、 本 発 明 1 1 3 4 ～ 1 1 3 6 の い ず れ か  
の 方 法 。
[ 本 発 明 1 1 3 8 ]
  前 記 対 象 に 前 記 組 成 物 を 1 回 投 与 す る 工 程 を さ ら に 含 む 、 本 発 明 1 1 3 4 ～ 1 1 3 7 の い ず  
れ か の 方 法 。
[ 本 発 明 1 1 3 9 ]
  前 記 対 象 に 前 記 組 成 物 を 2 回 以 上 投 与 す る 工 程 を さ ら に 含 む 、 本 発 明 1 1 3 4 ～ 1 1 3 7 の  
い ず れ か の 方 法 。
　 本 開 示 の 他 の 目 的 、 特 徴 お よ び 利 点 は 、 以 下 の 詳 細 な 説 明 か ら 明 ら か に な る で あ ろ う 。  
し か し な が ら 、 こ の 詳 細 な 説 明 か ら 、 当 業 者 に は 本 発 明 の 趣 旨 お よ び 範 囲 内 の 様 々 な 変 更  
お よ び 改 変 が 明 ら か に な る こ と か ら 、 詳 細 な 説 明 お よ び 具 体 的 な 例 は 、 本 発 明 の 具 体 的 な  
態 様 を 示 し つ つ も 、 例 証 と し て の み 与 え ら れ る も の と 理 解 さ れ る べ き で あ る 。 単 に 、 特 定  
の 化 合 物 が 1 つ の 特 定 の 一 般 式 に 帰 す る と い う 理 由 だ け で 、 そ れ が 、 別 の 一 般 式 に 属 す る  
こ と が で き な い こ と を 意 味 す る わ け で は な い こ と に 留 意 さ れ た い 。
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