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PATENTNI ZAHTJEVI

1.

2.

Spoj koje sadrzi analog nukleobaze bilo koje od sljede¢ih formula:

e i A e
TR

naznac¢eno time, da je R vodik ili reaktivni veznik koji sadrzi reaktivni centar prilagoden za vezanje na
transportni reagens koji sadrzi isporuku i skupinu reaktivnosti komplementarnih reaktivhom centru, ili je R
spojen veznik za kojeg je vezana isporuka;

gdje je svaki X ugljik,

gdje je svaki R, nezavisno vodik, alkil, alkenil, alkinil, metoksi, metantiol, metanseleno, halogen, cijano,
azidna skupina, reaktivni veznik koji sadrzi reaktivni centar prilagoden za vezivanje za transportni reagens koji
sadrZzi isporuku i skupinu reaktivnosti komplementarnu reaktivnom centru, ili spojeni veznik za kojeg je vezana
isporuka,

gdje je svaki Y nezavisno sumpor, selen ili sekundarni amin,

gdje je svako E sumpor,

i valovita linijja oznaCava tocku vezanja za ribozilni, deoksiribozilni ili dideoksiribozilni ostatak ili njegov
analog, pri ¢emu je ribozilni, deoksiribozilni ili dideoksiribozilni ostatak ili njegov analog u slobodnom obliku,
vezan za monofosfatnu, difosfatnu ili trifosfatnu skupinu, koja opcijski sadrzi o-tiotrifosfatnu, B-tiotrifosfatnu
ili y-tiotrifosfatnu skupinu ili je uklju¢en u RNA ili DNA ili u analog RNA ili analog DNA.

Spoj koje sadrzi analog nukleobaze bilo koje od sljedecih formula:
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gdje je svaki X nezavisno ugljik ili dusik,

gdje je svaki R; nezavisno vodik, alkil skupina, reaktivni linker koji sadrZi reaktivni centar prilagoden za
vezanje za transportni reagens koji sadrzi isporuku i skupinu reaktivnosti komplementarnu reaktivnom centru,
ili spojen veznik za koga je vezana isporuka,

gdje je svaki R, prisutan, kada je X ugljik i nezavisno je vodik, alkil, alkenil, alkinil, metoksi, metantiol,
metanseleno, halogen, cijano, azidna skupina, reaktivni veznik koji sadrZi reaktivni centar prilagoden za
vezanje za transportni reagens koji sadrZi isporuku i skupinu reaktivnostu komplementarnu reaktivnom centru,
ili spojen veznik za kojeg je vezana isporuka,

gdje je svaki Y nezavisno sumpor, kisik, selen ili sekundarni amin,

gdje je svako E sumpor,

i valovita linija oznacava tocku vezivanja za ribozilnu, deoksiribozilnu ili dideoksiribozilnu skupinu ili njen
analog, pri ¢emu je ribozilni, deoksiribozilni ili dideoksiribozilni ostatak ili njegov analog u slobodnom obliku,
vezan za monofosfatnu, difosfatnu ili trifosfatnu skupinu, koja opcijski sadrzi o-tiotrifosfatnu, B-tiotrifosfatnu
ili y-tiotrifosfatnu skupina ili je uklju¢en u RNA ili DNA ili u analog RNA ili analog DNA.
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Spoj sukladno patentnom zahtjevu 1, naznaceno time, da reaktivni centar sadrZi amino skupinu, acetilensku
skupinu, tiol skupinu, aldehidnu skupinu ili azidnu skupinu.

Spoj sukladno patentnom zahtjevu 2, naznaceno time, da reaktivni centar sadrZi amino skupinu, acetilensku
skupinu, tiol skupinu, aldehidnu skupinu ili azidnu skupinu.

Spoj sukladno patentnom zahtjevu 1, naznaceno time, da ribozilni ili deoksiribozilni ostatak nosi trifosfatnu ili o-
tiotrifosfatnu skupinu vezanu za njegov 5'-hidroksil.

Spoj sukladno patentnom zahtjevu 2, naznaceno time, da ribozilni ili deoksiribosilni ostatak nosi trifosfatnu ili o-
tiotrifosfatnu skupinu vezanu za njegov 5'-hidroksil.

Spoj sukladno patentnom zahtjevu 1, naznaceno time, da je ribozilni ili deoksiribosilni ostatak inkorporiran u RNA
ili DNA oligonukleotidni lanac, respektivno, ili je ribozilni ili deoksiribozilni ostatak ili njegov analog ugraden u
analog RNA ili DNA.

Spoj sukladno patentnom zahtjevu 2, naznaceno time, da je ribozilna ili deoksiribozilna grupa ugradena u RNA ili
DNA oligonukleotidni lanac, respektivno, ili je ribozilni ili deoksiribozilni ostatak ili njegov analog ugraden u
analog RNA ili DNA.

Spoj sukladno patentnom zahtjevu 1, naznaceno time, da najmanje jedan R, nezavisno sadrZi: skupinu odabranu iz
skupine sastavljene od -C=C-CH,NHR; skupine, gdje je R; vodonik ili je amino-zastitna skupinu; acetilensku
skupinu pogodnu za uporabu u reakciji brave s transportnim reagensom koji sadrZi punjenje i acetilen-reaktivnu
skupinu; tiol skupinu pogodnu za uporabu u reakciji s transportnim reagensom koji sadrZzi isporuku i tiol-reaktivnu
skupinu; aldehidnu skupinu pogodnu za uporabu u reakciji s transportnim reagensom koji sadrZi isporuku i
aldehidnu reaktivnu skupinu; azidnu skupinu pogodnu za uporabu u reakciji s transportnim reagensom koji sadrzi
isporuku i azidnu reaktivnu skupinu; i -C=C~(CH,),-C=CH, gde n je 1, 2, 3, 4, 5 ili 6; i -C=C-(CH,),;-O-(CH,),»-
C=CH, gdje su nl i n2 svaki nezavisno 1, 2 ili 3.

Spoj sukladno patentnom zahtjevu 2, naznaceno time, da najmanje jedan R, nezavisno sadrZi: skupinu odabranu od
skupinu koja se sastoji od -C=C-CH,NHR; grupe, gdje je R; vodonik ili je amino-zastitna skupinu; acetilensku
skupinu pogodnu za upotrebu u reakciji brave sa transportnim reagensom koji sadrzi isporuku i acetilensku
reaktivnu skupinu; tiol skupinu pogodnu za upotrebu u reakciji s transportnim reagensom koji sadrZi isporuku i
tiol-reaktivnu skupinu; aldehidnu skupinu pogodnu za uporabu u reakciji s transportnim reagensom koji sadrzi
isporuku i aldehidnu reaktivnu skupinu; azidnu skupinu pogodnu za uporabu u reakciji s transportnim reagensom
koji sadrzi isporuku i azidnu reaktivnu skupinu; i -C=C-(CH,),-C=CH, gdje nje 1, 2, 3, 4, 5 ili 6; i -C=C-(CH,),,;-
0-(CH,),»-C=CH, gdje su nl i n2 svaki nezavisno 1, 2 ili 3.

Nukleobazni par koji sadrZi prvi analog nukleobaze koji sadrzi formulu
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i drugi analog nukleobaze koji ima bilo koju od formula
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gdje je R nezavisno vodik, ili spojen veznik koji sadrzi reaktivni centar prilagoden za vezanje za transportni
reagens koji sadrZi isporuku i skupinu reaktivnosti komplementarnu reaktivnom centru, ili je R spojen veznik za
kojeg je vezana isporuka;

i valovita linijja oznacava to¢ku vezanja za ribozilnu, deoksiribozilnu ili dideoksiribozilnu skupinu ili njen analog,
pri ¢emu je ribozilni, deoksiribozilni ili dideoksiribozilni ostatak ili njegov analog u slobodnom obliku, vezan za
monofosfatnu, difosfatnu ili trifosfatnu skupinu, koja opcijski sadrzi o-tiotrifosfatnu, PB-tiotrifosfatnu ili vy-
tiotrifosfatnu skupinu ili je uklju¢en u RNA ili DNA ili u analog RNA ili analog DNA.

Dvolan€ani oligonukleotidni dupleks, naznacen time, da prvi oligonukleotidni lanac sadrzi spoj sukladno
patentnom zahtjevu 1, a drugi komplementarni oligonukleotidni lanac sadrZi komplementarnu nukleobazu za
uparivanje baze na njegovom komplementarnom poloZaju uparivanja baze.

Dvolan€ani oligonukleotidni dupleks, naznacen time, da prvi oligonukleotidni lanac sadrzi spoj sukladno
patentnom zahtjevu 2, a drugi komplementarni oligonukleotidni lanac sadrZi komplementarnu nukleobazu za
uparivanje baze na njegovom komplementarnom poloZaju za uparivanje baze.

Dvolan€ani oligonukleotidni dupleks sukladno patentnom zahtjevu 12, naznaCen time, da prvi lanac sadrZi
nukleobazu koja ima formulu
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a drugi lanac sadrzi komplementarnu nukleobazu za uparivanje baze odabranu iz

O OCH;4

na komplementarnom mjestu spajanja baze.
Postupak izvodenja funkcionalizacije specifi¢ne za polozaj dvostruko lancanog oligonukleotidnog dupleksa, koji
obuhvaca: ugradnju neprirodne nukleobaze koja sadrZi reaktivni veznik koji sadrZi reaktivni centar, nukleobaze
koja je odabrana iz spoja sukladno patentnom zahtjevu 1, u prvi oligonukleotidni lanac; zatim, sintetiziranje
drugog oligonukleotidnog lanca komplementarno prvom oligonukleotidnom lancu, drugi oligonukleotidni lanac
koji sadrzi nukleobazu komplementarnu neprirodnoj nukleobazi na mjestu specificnom komplementarnom
poloZaju u njemu, pod uvjetom da prvi oligonukleotidni lanac i drugi oligonukleotidni lanac oblikuju dvolancani
oligonukleotidni dupleks; zatim, dovodenje u kontakt dvolancanog oligonukleotidnog dupleksa koji inkorporira
neprirodnu nukleobazu koja sadrZi reaktivnu skupinu veznika s transportnim reagensom koji sadrzi isporuku i
skupinu komplementarne reaktivnosti, pod uvjetima podobnim za reakciju reaktivnog veznika i skupine
komplementarne reaktivnosti da bi se doSlo do spojenog veznika; da bi se osigurao funkcionalni dvolancani
oligonukleotidni dupleks s isporukom vezanom za njega putem spojenog veznika
Postupak provodenja funkcionalizacije dvostrukog lanca oligonukleotidnog dupleksa specifi¢ne za polozaj, koji
uklju€uje: ugradivanje neprirodne nukleobaze koja sadrZi reaktivni linker koji sadrZi reaktivni centar, nukleobaze
koja je odabrana iz spoja sukladno patentnom zahtjevu 2, u prvi oligonukleotidni lanac; zatim, sintetiziranje
drugog oligonukleotidnog lanca komplementarno prvom oligonukleotidnom lancu, drugi oligonukleotidni lanac
koji sadrzi nukleobazu komplementarnu s neprirodnom nukleobazom na mjesto-specificnom komplementarnom
poloZaju u njemu, pod uvjetima da prvi oligonukleotidni lanac i drugi oligonukleotidni lanac oblikuju dvolancani
oligonukleotidni dupleks; zatim, kontaktiranje dvolancanog oligonukleotidnog dupleksa koji uklju¢uje neprirodnu
nukleobazu koja sadrZzi reaktivni dio veznika s transportnim reagensom koji sadrZi isporuku i skupinu
komplementarne reaktivnosti, pod uvjetom pogodnim za reakciju reaktivnog veznika i skupine komplementarne
reaktivnosti kako bi se dobio spojeni veznik; da bi se osigurao funkcionalizirani dvolanc¢ani oligonukleotidni
dupleks s teretom povezanom za njega spojenim veznikom.
Struktura koja sadrzi formulu:

N7 -N?%,
gdje je N' nukleotid ili njegov analog, ili terminalna fosfatna skupina; gdje je N nukleotid ili njegov analog, ili
terminalna hidroksilna skupina; gdje je Z spoj sukladno patentnom zahtjevu 1 ili patentnom zahtjevu 2 i gdje je x
cijeli broj od 1 do 20.
Spoj sukladno patentnom zahtjevu 1, koje ima formulu odabranu od:
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ili njegovih derivata ili analoga,
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, odabrano iz skupine sastavljene od:

19. Spoj sukladno patentnom zahtjevu 2
i njihovih derivata ili analoga.
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