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PATENTTIVAATIMUKSET

1. Menetelmd polynukleotidin syntetisoimisek-
si, Jolla on vahintdadn kaksi nukleosidialayksikkoa
alayksikdiden valisella N3’-P5'-oksofosforamidaatti-
tai N3’-Pb’'-tiofosforamidaattisidoksella vhdistettyi-
na, Jjolloin menetelmd kasittda vaiheet, joissa:

(a) poistetaan suojaus kiinteadfaasiseen tu-
kialustaan kiinnittyneen terminaalisen nukleosidin
suojatusta 3’ -aminoryvhmastada, Jjolloin suojauksenpoisto
muodostaa vapaan 3’ -aminoryhman;

(b) saatetaan wvapaa 3’'-aminoryhma kosketuk-
siin 3’ -suojatun aminodinukleotidifosforamidaatti-5'-
fosforamidiittidimeerin kanssa nukleofiilisen katalyy-
tin 1lasnd ollessa nukleosidien valisen N3’'-P5'-
fosforamidiittisidoksen muodostamiseksi; ja

(c) hapetetaan sidos alayksikdiden valisen
N3’ -P5’ -oksofosforamidaatti- tai N3"-P5' -
tiofosforamidaattisidoksen muodostamiseksi.

2. Patenttivaatimuksen 1 mukainen menetelmi,
jossa sidoksen hapettaminen kasittda sulfuroinnin
tiofosforamidaattisidoksen tuottamiseksi tail sidoksen
hapettaminen tuottaa oksofosforamidaattisidoksen.

3. Patenttivaatimuksen 1 mukainen menetelmi,
jossa 3’-suojatulla aminodinukleotidifosforamidaatti-

5" —fosforamidiittidimeerilla on kaava:
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jossa X on O tai S ja B! ja B? ovat kumpikin
riippumattomasti puriini, suojattu puriini, pyrimidii-
ni tai suojattu pyrimidiini tai niiden analogi.

4., Patenttivaatimuksen 3 mukainen menetelmi,
jossa B! ja B? valitaan kumpikin riippumattomasti suo-
jatusta adeniinista, suojatusta sytosiinista, suoja-
tusta guaniinista, tymiinista ja urasiilista.

5. Patenttivaatimuksen 4 mukainen menetelmi,
jossa B! ja B? valitaan kumpikin riippumattomasti Jjou-
kosta A(Bz), A(DMF), C(Bz), G(isobutyryyli), T ja U.

6. Jonkin patenttivaatimuksista 3-5 mukainen
menetelma, Jjossa X on S.

7. Jonkin patenttivaatimuksista 1-6 mukainen
menetelmsa, Jjossa polynukleotidi on seuraavan kaavan

mukainen:
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jossa:

kukin B on riippumattomasti puriini, suojattu
puriini, pyrimidiini tai suojattu pyrimidiini tai nii-
den analogi;

kukin X on riippumattomasti happi tai rikki;

kukin R3 on vety, fluori, tai hydroksyyli,
alkoksi, substituoitu alkoksi tai suojattu hydroksyy-
1i;

L on valinnainen linkkeri;

Z on H, 1lipidi, tukialusta, kantaja, oli-
gonukleotidi, PEG, polypeptidi, havaittavissa oleva
leima, tai leima;

R® on amino, hydroksyyli, suojattu amino,
suojatut hydroksi, -0-L-Z tai -NH-L-Z;

R on vwvety, alkyyli, substituoitu alkyyli,
aryyli, substituoitu aryyli tai fosfaatin suojaryhméa;
Ja

n on kokonaisluku 1-1000; tai sen suola;

Jja menetelma kasittaa vaiheet, Jjoissa:

(a) poistetaan suojaus kiintedfaasiseen tu-
kialustaan kiinnittyneen terminaalisen nukleosidin
suojatusta 3’ -aminorvhmasta, Jjolloin suojauksenpoisto

muodostaa vapaan 3’ -aminoryhman;
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(b)

suojatun

reagoitetaan vapaa 3’ —aminoryhma 3=

aminodinukleotidifosforamidaatti-5" -

fosforamidiittidimeerin kanssa nukleofiilisen katalyy-

tin

lasna

ollessa nukleosidien valisen N3’ P55’ -

fosforamidiittisidoksen muodostamiseksi;

(c) hapetetaan sidos; Jja

(d) toistetaan wvaiheet (a) - (c), kunnes po-

lynukleotidi on syntetisoitu.

8. Patenttivaatimuksen 7 mukainen menetelmi,

jossa alayvksikdiden valinen N3’ P57 -
oksofosforamidaatti- tai N3’ P57 -
tiofosforamidaattisidos on alayksikoiden valinen

N3’'-P5’ -tiofosforamidaattisidos, jolla on rakenne:
3" -NH-P(S) (OR) -0-5"

jossa R valitaan ryhmasta, Jjoka koostuu ve-

dysta,

listsa,

alkyylista, substituoidusta alkyylista, aryy-

substituoidusta aryylistada ja fosfaatin suoja-

ryhmasta, tai

sen suola.

9. Patenttivaatimuksen 8 mukainen menetelmi,

jossa polynukleotidi kasittda sekvenssin
TAGGGTTAGACAA, Ja kaikki TAGGGTTAGACAA-

sekvenssin nukleotidien valiset alayksikdiden valiset

sidokset

ovat alayvksikdiden valisia N3’ P55’ -

fosforamidaattisidoksia.

menetelms,

o)

H
N

S

OH

10. Jonkin patenttivaatimuksista 7-9 mukainen

o
it
0—P—0

54

jossa polynukleotidilla on rakenne:

T
O

Q=P ~3H

i !
Q"“[ansansGm:pST:msTrwsAnp@ansAnpscnpsAmm} | o A
e

N
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-NH-P (=0) (SH) -0-,

tai sen suola;
jossa "nps" esittad tiofosforamidaattisidosta

joka 1liittada vyhden nukleosidin 3’-

hiilen viereisen nukleosidin 5"-hiileen.

11. Jonkin patenttivaatimuksista 7-10 mukai-

nen menetelmid, jossa polynukleotidilla on rakenne:

b 0 o ety T

farmaseuttisesti hyvadksyttavan suolan vastaioni,

X on riippumattomasti 1,

5-13.

BH 3
3;{),.(} o :N.f"\\ﬂ
[ B

iy {Mx*),

jossa kukin M*" on riippumattomasti vety tai
kukin

2 tai 3 ja n on kokonaisluku

12. Patenttivaatimuksen 11 mukainen menetel-

m&, jossa polynukleotidilla on rakenne:
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13. Dinukleotiditiofosforamidaattiyhdiste,

jota kuvaa kaava (II):
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Kaava (II)

jossa:

B! ja B2 ovat kumpikin riippumattomasti purii-
ni, suojattu puriini, pyrimidiini tai suocjattu pyrimi-
diini tai niiden analogi;

Rl on fosforamidiittiryhma; ja

R12 jJa RI3 ovat kumpikin riippumattomasti suo-
jaryhm&; tai sen suola.

14. Patenttivaatimuksen 13 mukainen vhdiste,
jossa B! ja B? valitaan kumpikin riippumattomasti suo-
jatusta adeniinista, suojatusta sytosiinista, suoja-
tusta guaniinista, tymiinista ja urasiilista.

15. Patenttivaatimuksen 14 mukainen vhdiste,
jossa B! ja B? valitaan kumpikin riippumattomasti jou-
kosta A(Bz), A(DMF), C(Bz), G(isobutyryyli), T ja U.

16. Patenttivaatimuksen 15 mukainen vhdiste,
jossa:

B! on A(Bz) tai A(DMF) ja B2 on A(Bz) tai
A (DMF) ;

B! on A(Bz) tai A(DMF) ja B? on C(Bz);

Bl on A(Bz) tai A (DMF) Ja B2 on
G (isobutyryyli);

B! on A(Bz) tai A(DMF) ja B2 on T;



10

15

BL
BL
Bl
Bl
BL
BL
Bl

A (DMF) ;
BL
BL

on

on

on

on

on

on

on

Z
Z

zZ

Z
Z

QO O 0 o o ¢

(Bz)
(Bz)
(Bz)
(Bz)
(Bz)
(Bz)

N

B
B
B
B
B
B
G

tai A(DMF) ja B2 on U;

ja B%2 on A(Bz) tai A(DMF);
ja B? on C(Bz);

ja B2 on G(isobutyryyli);.
Jja B% on T;

Jja BZ on U;

on G(isobutyryyli)

on

G (isobutyryyli);

Bl
R1
R1
Bl
Bl
R1
R1

on

on

on

on

on

on

on

(isobutyryyli) Jja B2 on A(Bz) tai

ja BZ on C(Bz);

G (isobutyryyli) Ja B2 on

G (isobutyryyli)

G (isobutyryyli)

T tai
T tai
T tai
T tai
T

tai

U

S g a G

Jja
Jja
Jja
Jja

Ja

R2
B2
B2
R2
R2

on

on

on

on

on

ja B? on T;

ja B2 on U;

A(Bz) tai A(DMF);
C(Bz);

G (isobutyryyli);
T, tai

U.
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