1. rAAV dalelė, apimanti modifikuotą kapsidės baltymą, kuris apima derinį dviejų arba daugiau aminorūgščių pakeitimų, kurie turi negamtinį aminorūgšties pakeitimą, kur kapsidės baltymas apima vieną arba daugiau šių aminorūgščių pakeitimų derinių:
(a) Y701F ir Y705F;

(b) Y705F, Y731F, ir S663V;

(c) Y705F, Y731F, K533R;

(d) Y705F, Y731F, S663V ir T492 V; arba
(e) Y705F, Y731F, S663V, T492V ir K533R laukinio tipo AAV3 kapsidės baltymo, kaip parodyta SEQ ID Nr. 3, arba kur mutacijos yra ant ekvivalentiškų paviršių eksponuojamose aminorūgščių liekanose bet kuriame iš atitinkamų laukinio tipo AAV1, AAV2, AAV4, AAV5, AAV6, AAV7, AAV8, AAV9 arba AAV10 kapsidės baltymuose, kaip parodyta SEQ ID Nr. 1, SEQ ID Nr. 2, SEQ ID Nr. 4, SEQ ID Nr. 5, SEQ ID Nr. 6, SEQ ID Nr. 7, SEQ ID Nr. 8, SEQ ID Nr. 9 arba SEQ ID Nr. 10, ir kurių pasekmė yra tokios pačios aminorūgščių liekanos ekvivalentiškose aminorūgščių padėtyse, kaip gaunamos iš nurodytų mutacijų AAV3 kapsidės baltyme.

2. rAAV dalelė pagal 1 punktą, kur viriono, apimančio dalelę, transdukcijos efektyvumas yra maždaug nuo 2 iki 50 kartų didesnis pasirinkto žinduolio ląstelėje šeimininkėje, negu viriono, kuris apima atitinkamą nemodifikuotą rAAV dalelę pasirinktinai nuo maždaug 6 kartų iki 40 kartų didesnis, dar labiau pasirinktinai nuo maždaug 8 kartų iki 30 kartų didesnis.
3. rAAV dalelė pagal bet kurį iš ankstesnių punktų, kur dalelė yra mažiau jautri ubikvitinacijai, kai ji įvedama į žinduolių ląstelę nei virionas, apimantis atitinkamą, nepakeistą rAAV dalelę.

4. rAAV dalelė pagal bet kurį iš ankstesnių punktų, kur dalelė papildomai apima nukleorūgšties segmantą, kuris koduoja diagnostinį, terapinį arba chemoterapinį agentą, funkciškai sujungtą su promotoriumi, gebančiu ekspresuoti nukleorūgšties segmentą tinkamoje ląstelėje šeimininkėje, apimančioje dalelę; pasirinktinai kur nukleorūgšties segmentas papildomai apima stiprintoją, potranskripcinę reguliatorinę seką, poliadenilinimo signalą arba bet kokį jų derinį, funkciškai sujungtą su nukleorūgšties segmentu.
5. rAAV dalelė pagal bet kurį iš ankstesnių punktų, papildomai apimanti žinduolių introno seką, funkciškai sujungtą su nukleorūgšties segmentu.
6. rAAV dalelė pagal 4 punktą, kur promotorius yra heterologinis promotorius, audiniams specifinis promotorius, ląstelei specifinis promotorius, konstitutyvusis promotorius, indukuojamas promotorius arba bet koks jų derinys.

7. rAAV dalelė pagal 5 punktą, kur promotorius yra kepenims specifinis promotorius, navikui specifinis promotorius arba jų derinys.
8. rAAV dalelė pagal 4 punktą, kur nukleorūgšties segmentas ekspresuoja arba koduoja polipeptidą, peptidą, ribozimą, peptido nukleorūgštį, siRNR, RNRi, priešprasmį oligonukleotidą, priešprasmį polinukleotidą, antikūną, antigeną surišantį fragmentą arba bet kokį jų derinį.
9. rAAV dalelė pagal bet kurį iš ankstesnių punktų, kur nukleorūgšties segmentas koduoja chemoterapinį agentą.

10. rAAV dalelė pagal bet kurį iš 4 - 9 punktų, kur diagnostinis, terapinis arba chemoterapinis agentas yra agonistas, antagonistas, anti-apoptozės faktorius, inhibitorius, receptorius, citokinas, citotoksinas, eritropoetinis agentas, glikoproteinas, augimo faktorius, augimo faktoriaus receptorius, hormonas, hormono receptorius, interferonas, interleukinas, interleukino receptorius, nervų augimo faktorius, neuroaktyvus peptidas, neuroaktyvaus peptido receptorius, proteazė, proteazės inhibitorius, baltymų dekarboksilazė, baltymų kinazė, baltymų kinazės inhibitorius, fermentas, receptorių surišantis baltymas, transporto baltymas arba jo inhibitorius, serotonino receptorius arba jo įsisavinimo inhibitorius, serpinas, serpino receptorius, naviko supresorius, citotoksinis agentas, citostatinis agentas, priešuždegiminis agentas arba jų derinys.
11. rAAV dalelė pagal bet kurį iš ankstesnių punktų, kur rAAV dalelė yra rAAV3 dalelė.
12. Išskirta žinduolio ląstelė šeimininkė, apimanti rAAV dalelę pagal bet kurį iš 1 - 11 punktų, pasirinktinai, kur ląstelė šeimininkė yra kamieninė ląstelė, hematopoetinė ląstelė, kraujo ląstelė, neutrali ląstelė, tinklainės ląstelė, epitelio ląstelė, endotelio ląstelė, kasos ląstelė, vėžio ląstelė, raumens ląstelė, kraujagyslių ląstelė, diafragmos ląstelė, skrandžio ląstelė, kepenų ląstelė, naviko ląstelė arba CD34+ ląstelė.
13. Kompozicija, apimanti:

(I) rAAV dalelę pagal bet kurį iš 1 - 11 punktų;

(II) farmaciniu požiūriu priimtiną buferį, skiediklį arba pagalbinę medžiagą; pasirinktinai, kur kompozicija yra sudėtyje rinkinio, skirto diagnozavimui, prevencijai, gydymui arba palengvinimui vieno arba daugiau simptomų žinduolio ligos, sužalojimo, sutrikimo, traumos arba disfunkcijos, įskaitant, bet neapsiribojant kepenų vėžiu, tokiu kaip HCC.

14. Kompozicija pagal 13 punktą, papildomai apimanti lipidą, liposomą, lipidų kompleksą, etosomą, niosomą, nanodalelę, mikrodalelę, liposferą, nanokapsulę arba bet kokią jų kompoziciją.
15. Kompozicija pagal bet kurį iš 13 arba 14 punktų, skirta panaudoti terapijoje arba profilaktikoje, pasirinktinai žmogaus vėžio.
16. Rinkinys, apimantis:
rAAV dalelę pagal bet kurį iš 1 - 11 punktų;

ir instrukcijas, skirtas komponento panaudojimui diagnozei, prevencijai, gydymui arba palengvinimui vieno arba daugiau žmogaus kepenų vėžio simptomų.

17. Panaudojimas kompozicijos pagal 13 punktą gamyboje vaisto, skirto diagnozei, prevencijai, gydymui arba palengvinimui vieno arba daugiau žinduolio vėžio simptomų; pasirinktinai gydymui arba palengvinimui vieno arba daugiau žmogaus kepenų vėžio simptomų.
18. rAAV dalelė pagal bet kurį iš 1 - 11 punktų, skirta panaudoti medicinoje; pasirinktinai kur rAAV dalelė yra paruošta žinduoliams diagnostiniu arba terapiniu požiūriu veiksmingu kiekiu arba skirta laiko tarpui, veiksmingam pateikti žinduoliui diagnostiniu arba terapiniu požiūriu veiksmingą rAAV dalelių kiekį.
19. rAAV dalelė pagal bet kurį iš 1 - 11 punktų, skirta panaudoti diagnozei, prevencijai, gydymui arba palengvinimui vieno arba daugiau žinduolių kepenų vėžio, įskaitant HCC, simptomų; pasirinktinai, kur rAAV dalelė yra įvedama žinduoliui, kuriam tai reikalinga, kiekiu ir laiko tarpą, kurie yra pakankami diagnozuoti, užkirsti kelią, gydyti arba palengvinti vieną arba daugiau žinduolių kepenų vėžio simptomų, pasirinktinai kur žinduolis yra žmogus.
20. rAAV dalelė pagal bet kurį iš 1 - 11 punktų, skirta panaudoti kepenų ląstelių arba kepenų vėžio ląstelių populiacijos transdukcijos būde žmoguje, kuriam yra diagnozuotas, kuris turi arba įtariama, kad turi HCC; kur būdas apima įvedimą žmogui kompozicijos, kuri apima veiksmingą kiekį rAAV dalelių laiko tarpą, kuris yra veiksmingas kepenų ląstelių arba kepenų vėžio ląstelių populiacijos transdukcijai.
