REIVINDICACIONES MODIFICADAS

1. Un &cido ribonucleico bicatenario (ARNbc) para inhibir la expresién de
LECT2, donde dicho ARNbc comprende una hebra sentido y una hebra antisentido,
comprendiendo la hebra antisentido una region de complementariedad respecto a un
transcrito de ARN de LECT2, donde la hebra sentido y la hebra antisentido comprenden al
menos 19 nucledtidos contiguos de los pares complementarios de las secuencias sentido
y antisentido de SEQ ID NOs: 497-514; 519-524; 527-542; 545-566; 569-608; 613-618;
621-660; 663-684; 690 y 691; 698 y 699; 706 y 707; 710y 711; 714 y 715; 724-729; 734 y
735; 742 y 743; 746-749; 752 y 753; 756 y 757; 760 y 761; 764-767; 778-781; 788-791;
796-803; 806-809; 830 y 831; 834 y 835; 872y 873; 880 y 881; 888 y 889; 892 y 893; 896
y 897; 906-911; 916-919; 924 y 925; 928-931; 934 y 935; 938 y 939; 942 y 943; 946-949;
960-965; 970-975; 978-985; 988-991; 1012 y 1013; 1016 y 1017, y en donde cada hebra

del ARNbc tiene 30 nucleétidos o menos.

2. El ARNbc de la reivindicaciéon 1, donde dicho ARNbc comprende al menos

un nucledétido modificado.

3. El ARNbc de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde la region

duplex tiene una longitud de 19-23 pares de nucleétidos.

4. El ARNbc de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde la region

duplex tiene una longitud de 19-21 pares de nucleétidos.

5. El ARNbc de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde la region

duplex tiene una longitud de 21-23 pares de nucleétidos.

6. El ARNbc de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde la region

de complementariedad esta entre 19 y 23 nucledtidos de longitud.

7. El ARNbc de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde al menos

una hebra comprende una protuberancia 3’ de al menos 1 nucleétido.

8. El ARNbc de la reivindicacion 1, donde al menos una hebra comprende

una protuberancia 3’ de al menos 2 nucledtidos.



9. El ARNbc de la reivindicacién 3, donde las modificaciones de los
nucledtidos se seleccionan a partir del grupo constituido por un grupo 5’-fosforotioato, un
acido nucleico bloqueado (LNA), un nucleétido aciclico, acido nucleico de hexitol 0 hexosa
(HNA), acido nucleico de ciclohexeno (CeNA), 2'-metoxietilo, 2'-O-alquilo, 2'-O-alilo, 2'-C-

alilo, 2'-fluoro, 2'-O-metilo, 2'-desoxi, 2’-hidroxilo y combinaciones de estas.

10. El ARNbc de la reivindicacion 2, donde las modificaciones de los

nucleoétidos son 2'-O-metilo, 2'-fluoro o ambas.

11. El ARNbc de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde la

hebrasentido esta conjugada a al menos un ligando.

12. El ARNbc de la reivindicacion 11, donde el ligando esta unido al extremo 3’

de la hebra sentido.

13. El ARNbc de la reivindicacion 11, donde el ligando comprende un

carbohidrato.

14. El ARNbc de la reivindicacion 11, donde el ligando es un ligando de

GalNAc.

15. El ARNbc de la reivindicacion 11, donde el ligando es
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16. El ARNbc de cualquiera de las reivindicaciones 11 a 15, donde el ligando

esta unido via un conector.

17. El ARNbc de la reivindicaciéon 16, donde el conector es un conector

ramificado bivalente o trivalente.



18. El ARNbc de la reivindicacién 16, donde el ligando y el conector son como

se muestran en la Formula XXIV:
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19. El ARNbc de cualquiera de las reivindicaciones anteriores, donde la hebra
sentido y la hebra antisentido consisten de uno de los siguientes pares complementarios
de las secuencias sentido y antisentido: 497-514; 519-524; 527-542; 545-566; 569-608;
613-618; 621-660; 663-684; 690 y 691; 698 y 699; 706 y 707; 710y 711; 714 y 715; 724-
729; 734 y 735; 742 y 743; 746-749; 752 y 753; 756 y 757; 760 y 761; 764-767; 778-781;
788-791; 796-803; 806-809; 830 y 831; 834 y 835; 872y 873; 880 y 881; 888 y 889; 892 y
893; 896 y 897; 906-911; 916-919; 924 y 925; 928-931; 934 y 935; 938 y 939; 942 y 943;
946-949; 960-965; 970-975; 978-985; 988-991; 1012y 1013; 1016 y 1017.

20. Una célula in vitro que contiene el ARNbc de cualquiera de las

reivindicaciones anteriores.

21. Una composicion farmacéutica para inhibir la expresion de un gen LECT2,

comprendiendo la composicion el ARNbc de cualquiera de las reivindicaciones 1 a 19.

22. La composicion farmacéutica de la reivindicacion 21, donde el ARNbc esta

en una soluciéon no tamponada.

23. La composicion farmacéutica de la reivindicacion 22, donde dicha solucién

no tamponada es solucion salina o agua.

24. La composicion farmacéutica de la reivindicacion 21, donde dicho ARNbc

esta en una solucién tampon.

25. La composicion farmacéutica de la reivindicacion 24, donde dicha solucién
tapon comprende acetato, citrato, prolamina, carbonato, fosfato o cualquier combinacion

de estos.



26. La composicidon farmacéutica de la reivindicacion 24, donde dicha solucién

tampon es solucion salina tamponada con fosfato (PBS).

27. La composicion farmacéutica de la reivindicacién 21, donde dicha

composicion comprende una formulacién lipidica.

28. La composicion farmacéutica de la reivindicacion 27, donde la formulacién

lipidica es una formulacién LNP.

29. La composicion farmacéutica de la reivindicacion 28, donde la formulacién

lipidica es una formulacién LNP11.

30. Un método para inhibir la expresién de LECT2 en una célula in vitro, en
donde el método se realiza in vitro y comprende las etapas de:

(a) introducir en la célula el ARNbc de cualquiera de las reivindicaciones 1-19,

y

(b) mantener la célula de la etapa (a) durante un tiempo suficiente para

obtener la degradacion del transcrito de ARNm de un gen LECT2, inhibiendo de

ese modo la expresion del gen LECT2 en la célula.

31. Un vector que codifica al menos una hebra de un ARNbc, donde la al
menos una hebra se selecciona del grupo de secuencias de SEQ ID NOs: 497-514; 519-
524; 527-542; 545-566; 569-608; 613-618; 621-660; 663-684; 690 y 691; 698 y 699; 706 y
707; 710y 711; 714 y 715; 724-729; 734 y 735; 742 y 743; 746-749; 752y 753; 756 y 757,
760 y 761; 764-767; 778-781; 788-791; 796-803; 806-809; 830 y 831; 834 y 835; 872 y
873; 880 y 881; 888 y 889; 892 y 893; 896 y 897; 906-911; 916-919; 924 y 925; 928-931;
934 y 935; 938 y 939; 942 y 943; 946-949; 960-965; 970-975; 978-985; 988-991; 1012 y
1013; 1016y 1017.

32. Una célula in vitro que comprende el vector de la reivindicacion 31.



