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Den foreliggende opfindelse tilvejebringer en fremgangsmade til syntetisering
af et bibliotek af forbindelser, som er maerket med et kodende oligonukieotid.
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Patentkrav:

1. Fremgangsmaéde til syntetisering af et molekyle omfattende en funktionel
enhed, der er operativt bundet til et kodende oligonukleotid, kende -
tegnet ved, at fremgangsmaden omfatter trinnene med:

(a) tilvejebringelse af en initiatorforbindelse bestdende af en initial
funktionel enhed, der omfatter n byggesten, hvor n er et helt tal pa 1
eller starre, hvor den initiale funktionelle enhed omfatter mindst én
reaktiv gruppe og er operativt bundet til et initialt oligonukleotid;

(b) omszetning af initiatorforbindelsen med en byggesten omfattende
mindst én komplementeer reaktiv gruppe, hvor den mindst ene
komplementaere reaktive gruppe er komplementeer til den reaktive
gruppe i trin (@), under betingeliser, der er egnede til omsaetning af den
komplementaere reaktive gruppe il dannelse af en kovalent binding;

(c) omseetning af det initiale oligonukleotid med et indkommende
oligonukleotid, som identificerer byggeste'nen i trin (b}, i naerveer af et
enzym, der katalyserer ligering af det initiale oligonukleotid og det
indkommende oligonukleotid, under betingelser, der er egnede til
ligering af det indkommende oligonukleotid og det initiale oligo-
nukleotid til dannelse af et kodende oligonukleotid;

hvorved der produceres et molekyle, der omfatter en funktionel enhed
omfattende n+1 byggesten, som er operativt bundet til et kodende
oligonukleotid.

2. Fremgangsmade ifzlge krav 1, kendetegnet ved, atden
funktionelle enhed i trin (¢) omfatter en reaktiv gruppe, og trin (a) til (c)
gentages én eller flere gange, hvorved der dannes cykluser 1 til i, hvor i er et
helt tal pa 2 eller starre, hvor produktet fra trin (c) i en cyklus s, hvor s er et
helt tal pa i-1 eller mindre, er initiatorforbindelsen i cyklus s+1.
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3. Fremgangsmade ifglge krav 1, kendetegnet ved, at trin (c) gar
forud for trin (b}, eller trin (b} gar forud for trin (c).

4. Fremgangsmade ifelge krav 1, kendetegnet ved, at mindst én af
byggestenene er en aminosyre eller en aktiveret aminosyre.

5. Fremgangsmade ifelge krav1,kendetegnet ved, at den reaktive
gruppe og den komplemenizere reaktive gruppe er valgt fra gruppen
bestaende af (i) en aminogruppe; en carboxylgruppe; en sulfonylgruppe; en
phosphonylgruppe; en epoxidgruppe; en aziridingruppe; og en isocyanat-
gruppe; eller (i) en hydroxylgruppe; en carboxylgruppe; en sulfonylgruppe; en
phosphonylgruppe; en epoxidgruppe; en aziridingruppe; og en isocyanat-
gruppe; eller (jii) en aminogruppe og en aldehyd- eller ketongruppe; fakultativt
hvor omsastningen mellem den reaktive gruppe og den komplementzere
reaktive gruppe udferes under reducerende betingelser; eller (iv) en
phosphorylidgruppe og en aldehyd- eller ketongruppe.

6. Fremgangsmade ifeige krav 1, kendetegnet ved, at den reaktive
gruppe og den komplementaere reaktive gruppe reagerer via cycloaddition til
dannelse af en cyklisk struktur; fakultativt hvor den reaktive gruppe og den
komplementeere reaktive gruppe er valgt fra gruppen bestaende af (i) en alkyn
og et azid; eller (i} en halogeneret hetercaromatisk gruppe og en nukleofil;
fakultativt hvor (a) den halogenerede heteroaromatiske gruppe er valgt fra
gruppen bestaende af chlorerede pyrimidiner, chlorerede triaziner og
chlorerede puriner; eller (b) at nukleofilen er en aminogruppe.

7. Fremgangsmade ifelge krav 1, kendetegnet ved, at enzymet er vaigt
fra gruppen bestaende af en DNA-ligase, en RNA-ligase, en DNA-polymerase,
en RNA polymerase og en topoisomerase.

8. Fremgangsmade ifelge krav 1, kendetegnet ved, at det initiale
oligonukleotid er dobbeltstrenget eller enkeltstrenget; fakultativt hvor det initiale
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oligonuklectid (i) omfatter en PCR-primersekvens, eller (ii) er enkeltstrenget, og
det indkommende oligonukleotid er enkeltstrenget; eller det initiale oligo-
nuklectid er dobbeltstrenget, og det indkommende oligonukleotid er dobbelt-
strenget; fakultativt hvor den initiale funktionelle enhed og det initiale oligo-
nukleotid bindes af en bindingsenhed; fakultativt hvor det initiale oligonukleotid
er dobbeltstrenget, og bindingsenheden er kovalent koblet til den initiale
funktionelle enhed og til begge strenge i det initiale oligonukleotid.

9. Fremgangsmade ifelge krav1,kendetegnet ved, at detindkom-
mende oligonukleotid har en leengde pa fra 3 til 10 nukleotider.

10. Fremgangsmade ifelge krav2, kendetegnet ved, at det indkom-
mende oligonukleotid i cyklus i omfatter en PCR-lukker-primer.

11. Fremgangsmade ifolge krav 2, kendetegnet ved, at den yderligere i
cyklus i omfatter trinnet med

(d) ligering af et oligonukleotid omfattende en PCR-lukker-primersekvens
til det kodende oligonukleotid; fakultativt hvor oligbnukleotidet omfattende en
PCR-lukker-primersekvens ligeres til det kodende oligonukleotid i naervaer af et
enzym, der katalyserer ligeringen. -

12. Fremgangsmade ifolge krav2, kendetegnet ved, at den yderligere
efter cyklus i omfatter trinnet med

(e) cyklisering af den funktionelle enhed; fakultativt hvor den funktionelle
enhed omfatter en alkynylgruppe og en azidogruppe og, at forbindelsen
underkastes betingelser, der er egnede til cycloaddition af atkynylgruppen og
azidogruppen til dannelse af en triazolgruppe, hvorved den funktionelle enhed
cykliseres.
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13. Fremgangsmade tif syntetisering af et bibliotek af forbindelser,
kendetegnet ved, at forbindelserne omfatter en funktionel enhed
omfattende to eller flere byggesten, der er operativt bundet til et initialt
oligonukieotid, som identificerer den funktionelle enheds struktur, hvilken
fremgahgsméde omfatter trinnene med:

(a) tilvejebringelse af en oplesning omfattende m initiatorforbindelser,
hvor m er et helt tal pa 1 eller starre, hvor initiatorforbindelseme bestar af en
funktionel enhed omfattende n byggesten, hvor n er et hel tal pa 1 eller
starre, der er operativt bundet til et initialt oligonukleotid, som identificerer de
n byggesten;

(b} deling af oplasningen fra trin (a) i r reaktionsbeholdere, hvor r er et
helt tal pa 2 eller sterre, hvorved der produceres r alikvotter af oplgsningen;

(c) omsaetning af initiatorforbindelserne i hver reaktionsbeholder med
én af r byggesten, hvorved der produceres r alikvotter omfattende forbind-
elser bestaende af en funktionel enhed omfattende n+1 byggesten, der er
operativt bundet til det initiale oligonukleotid; og

(d) omsaetning af det initiale oligonukleotid i hver alikvot med én af et
seet pa r distinkte indkommende oligonukleotider i naerveer af et enzym, der
katalyserer ligering af det indkommende oligonukleotid og det initiale
oligonukleotid under betingelser, der er egnede til enzymatisk ligering af det
indkommende cligonukleotid og det initiale oligonukleotid;

hvorved der produceres r alikvotter, der omfatter molekyler bestaende
af en funktionel enhed omfattende n+1 byggesten operativt bundet til et
forleenget oligonukleotid, som koder for de n+1 byggesten; fakultativt
yderligere omfattende trinnet med )

(e) kombinering af to eller flere af de r alikvotter, hvorved der produceres
en oplasning, der omfatter molekyler bestaende af en funktionel enhed
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omfattende n+1 byggesten, der er operativt bundet til et forlaenget oligo-
nukleotid, som koder for de n+1 byggesten; fakultativt hvor (i) r alikvotter
kombineres; eller (ii) hvor trin (a) tif (e) udferes én eller flere gange fil
tilvejebringelse af cykluser 1 til i, hvor i er et helt tal pa 2 eller sterre, hvor i
cyklus s+1, hvor s er et helt tal pa i-1 eller mindre, oplasningen omfattende m
initiatorforbindelser fra trin (a} er opl@sningen i trin (e) i cyklus s.

14. Fremgangsmade ifelge krav 13, kendetegnet ved, at mindst én af
cyklusemne 1 til ii trin (d) gar forud for trin (c).

15. Fremgangsmade ifglge krav 13, kendetegnet ved, at mindst én af
byggestenene er en aminosyre.

16. Fremgangsmade ifelge krav 13, kendetegnet ved, at enzymet er
DNA-ligase, RNA-ligase, DNA-polymerase, RNA-polymerase eller topo-
isomerase.

17. Fremgangsméade ifelge krav 13, kendetegnet ved, at det initiale
oligonukleatid er et dobbeltstrenget oligonukleotid; fakuitativt hvor det
indkommende oligonukleotid er et dobbeltstrenget oligonukleotid.

18. Fremgangsmade ifglge krav 13, kendetegnet ved, at initiator-
forbindelserne omfatter en linkerenhed omfattende en ferste funktionel
gruppe, der er tilpasset til binding med en byggesten, en anden funktionel
gruppe, der er tilpasset til binding til et oligonukleotids 5'-ende, og en tredje
funktionel gruppe, der er tilpasset til binding til et oligonukleotids 3'-ende;
fakultativt hvor linkerenheden har strukturen
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hvor

A er en funktionel gruppe, der er tilpasset til binding til en byggesten;

B er en funktionel gruppe, der er tilpasset til binding til et oligonukleotids 5'-
ende,

C er en funktionel gruppe, der er tilpasset til binding tif et oligoukieotids 3'-
ende

S er et atom eller et stillads;

D er en kemisk struktur, der forbinder A med S;

E er en kemisk struktur, der forbinder B med S; og

F er en kemisk struktur, der forbinder C med S; fakultativt hvor (i):

A er en aminogruppe;
B er en phosphatgruppe; og
C er en phosphatgruppe; eller (ii)

hvor D, E og F hver isar uafhaangigt er en alkylengruppe eller en
oligo(ethylenglycol)gruppe; eller (iii) hvor S er et kulstofatom, et nitrogen-
atom, et phosphoratom, et boratom, en phosphatgruppe, en cyklisk gruppe
eller en polycyklisk gruppe; fakultativt hvor linkerenheden har strukturen
OR0) 30 —(CH,;CH 0}y ~—OPO - —
%N—(mz)n{
ORO) 2.0 —(CHCH0p— 0RO — |

hvor n, m og p hver iseer uafhaengigt er et helt tal fra 1 til ca. 20; fakultativt
hvor (a) n, m og p hver isaer uafhaengigt er et helt tal fra 2 til otte; fakultativt
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hvor n, m og p hver iszer uafhaengigt er et helt tal fra 3 til 6; eller (b) hvor
linkerenheden har strukturen:

9 A OSSO //O
0-P-0 0 NP
0 O/ o-—

0 0
i /
O:P_O/\/O\/\O/\/O\ |3/\
o / "0—
-0 .

S

19. Fremgangsmade ifelge krav 13, kendetegnet ved, at hver af
initiatorforbindelserne omfatter en reaktiv gruppe, og hvor hver af de r
byggesten omfatter en komplementaer reaktiv gruppe, som er kamplementaer
til den reaktive gruppe; fakultativt hvor den reaktive gruppe og den
komplementaere reaktive gruppe er valgt fra gruppen bestdende af (i) en
aminogruppe; en carboxylgruppe; en sulfonylgruppe; en phosphonylgruppe;
en epoxidgruppe; en aziridingruppe; og en isocyanatgruppe; eller (ii) en
hydroxylgruppe; en carboxylgruppe; en sulfonylgruppe; en bhosphonylgruppe;
en epoxidgruppe; en aziridingruppe; og en isocyanatgruppe; eller (iii) en
aminogruppe og en aldehyd- eller ketongruppe; fakultativt hvor omseaetningen
mellem den reaktive gruppe og den komplementaere reaktive gruppe udferes
under reducerende betingelser; eller (iv) en phosphorylidgruppe og en aldehyd-
eller ketongruppe.

20. Fremgangsmade ifalge krav 19, kendetegnet ved, at den reaktive
gruppe og den komplementzere reaktive gruppe reagerer via cycloaddition til
dannelse af en cyklisk struktur; fakultativt hvor den reaktive gruppe og den
komplementeere reaktive gruppe er valgt fra gruppen bestaende af (i) en alkyn
og et azid; eller (i) en halogeneret heteroaromatisk gruppe og en nukleofil;
fakuitativt hvor (a) den halogenerede heteroaromatiske gruppe er valgt fra
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gruppen bestdende af chlorerede pyrimidiner, chlorerede triaziner og-
chlorerede puriner; eller (b) nukleofilen er en aminogruppe.

21. Fremgangsmade ifalge krav 13, kendetegnet ved, at den efter
cyklus i yderligere omfatter trinnet med:

(f) cyklisering af én eller flere af de funktionelle enheder; fakultativt
hvor en funktionel enhed i trin (f) omfatter en azidogruppe og en alkynyi-
gruppe; fakultativt hvor den funktionelle enhed holdes under betingelser, der
er egnede til cycloaddition af azidogruppen og alkynylgruppen til dannelse af
en triazolgruppe, hvorved der dannes en cyklisk funktionel enhed; fakultativt
hvor cycloadditonsreaktionen udfares i naerveer af en kobberkatalysator;
fakultativt hvor mindst én af den ene eller flere funktionelle enheder i trin (f)
omfatter mindst to sulfhydrylgrupper, og den funktionetle enhed holdes under
betingelser, der er egnede til omsaetning af de to sulfhydrylgrupper til
dannelse af en disulfidgruppe, hvorved den funktionelle enhed cykliseres.

22. Fremgangsmade ifglge krav 13, kendete gnet ved, at det initiale
oligonukleotid omfatter en PCR-primersekvens.

23. Fremgangsmade ifelge krav 13, kendetegnet ved, at detindkom-
mende oligonukleotid i cyklus i omfatter en PCR-lukker-primer.

24. Fremgangsmade ifelge krav 13, kendetegnet ved, at den efter
cyklus i yderligere omfatter trinnet med

(d) ligering af et oligonuklectid omfattende en PCR-lukker-primersekvens
til det kodende oligonukleotid; fakultativt

hvor oligonukleotidet omfattende en PCR-lukker-primersekvens ligeres til det
kodende oligonukleotid i neervaer af et enzym, der katalyserer ligeringen.
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25. Forbindelse med formlen

hvor:

X er en funktionel enhed omfattende én eller flere byggesten;

Z er et oligonukleotid, der ved dets 3'-terminus er fastknyttet til B;

Y er et oligonukleotid, der ved dets 5'-terminus er fastknyttet til C;

A er en funktionel gruppe, der danner en kovalent binding med X;

B er en funktionel gruppe, der danner en binding med 3"-enden af Z;
C er en funktionel gruppe, der danner en binding med 5'-enden af Y;
D, F og E hver iszer uathaengigt er en bifunktionel bindingsgruppe; og
S er et atom eller et molekyleert stillads, hvor Y og Z er kovalent
sammenfgjede.

26. Forbindelse ifelge krav 25, kendetegnet ved, at D, E og F hver isar
uafhaengigt er en alkylenkaede eller en oligo(ethylenglycol)keade.

27. Forbindelse ifelge krav 25, kendetegnet ved, atYogZeri
hovedsagen komplementaere og orienteret saledes i forbindelsen, at Watson-
Crick baseparring og duplexdannelse muliggeres under egnede betingelser.

28. Forbindelse ifalge krav 25, kendetegnet ved, atY og Z har samme
leengde eller forskellig laengde; fakultativt hvor Y og Z har samme lzengde.
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29. Forbindelse ifelge krav 25, kendetegnet ved, at Y og Z hver iszer har
en lazngde pa 10 eller flere baser og har komplementzaere omrader pa ti eller
flere basepar.

30. Forbindelse ifolge krav 25, kendetegnet ved, at S (i) er et kulstof-
atom, et boratom, et nitrogenatom, et phosphoratom, eller et polyatomstillads;
eller (ii) er en phosphatgruppe eller en cyklisk gruppe; eller (iii) er en cycloatkyl-,
cycloalkenyl-, heterocycloalkyl-, hererocycloalkenyl-, aryl- eller heteroaryl-
gruppe.

31. Forbindelse ifelge krav 25, kendetegnet ved, at linkerenheden har
strukturen

CRQ) ;0 —(CH,CHO0)—OPO 3-—
——~N—<wz)n{

OR(0) 20 —(CHCH0p—OF0 ,—— ,
hvor n, m og p hver iseer uathaengigt er et helt tal fra 1 til ca. 20; fakultativt hvor

n, mog p hverisaer uafheengigt er et helt tal fra 2 til otte; fakultativt hvor n, m og
p hver iseer uathaengigt er et helt tal fra 3 til 6.

32. Forbindelse ifelge krav 25, kendetegnet ved, at linkerenheden har
strukturen

(l? SO0 //O
-0-P-0 0 \/p\
0 o—

0 0
| /
o=P-o’\/0\/\o/\/0\Pf\
0- / T0—
-0
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33. Forbindelse ifalge krav 25, kendetegnet ved, at X og Y omfatter en
PCR-primersekvens.

34. Forbindelsesbibliotek omfattende mindst ca. 10 2 distinkte forbindelser,
kendetegnet ved, at forbindelseme omfatter en funktionel enhed
omfattende to eller flere byggesten, der er operativt bundet til et oligonukleotid,
som identificerer den funktionelle enheds struktur.

35. Forbindelseshibliotek ifalge krav 34, kend etegnet ved, at biblioteket
omfatter mindst ca. 10° kopier af hver af de distinkte forbindelser eller mindst
ca. 10° kopier af hver af de distinkte forbindelser.

36. Forbindelsesbibliotek ifige krav 34, kendetegnet ved, at det
omfatter mindst ca. 10° distinkte forbindelser eller mindst ca. 108 distinkte
forbindelser eller mindst ca. 10° distinkte forbindelser eller mindst ca. 10
distinkte forbindelser efler mindst ca. 10" distinkte forbindelser.

37. Forbindelsesbibliotek ifelge krav 34, kendetegnet ved, at biblioteket
omfatter en flerhed af forbindelser, der hver isasr har Formel I

Y. X
e -

~; -
o ‘

{I)

hvor;

X er en funktionel enhed omfattende én eller flere byggesten;
Z er et oligonukleotid, der ved dets 3'-terminus er fastknyttet til B;
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Y er et oligonukleotid, der ved dets 5-terminus er fastknyttet til C;

A er en funktionel gruppe, der danner en kovalent binding med X;

B er en funktionel gruppe, der danner en binding med 3'-enden af Z;
C er en funktionel gruppe, der danner en binding med 5-enden af Y;
D, F og E hver iszer uathaengigt er en bifunktionel bindingsgruppe; og
S er et atom eller et molekylzert stillads, hvor Y og Z er kovalent
sammenfgjede.

38. Forbindelsesbibliotek ifelge krav 37, kendetegnet ved, atA, B, C, D,
E, F og S hver iszer har samme identitet for hver forbindelse med Formel 1.

39. Forbindelsesbibliotek ifalge krav 37, kend etegnet ved, at biblioteket i
hovedsagen bestar af en flerhed af forbindelser med Formel |.

40. Forbindelsesbibliotek ifelge krav 37, kendetegnet ved, atD,Eog F
hver iseer uafhaengigt er en alkylenkaede eller en oligo(ethylenglycol)kaede.

41, Forbindelsesbibliotek ifelge krav 37, kendetegnet ved,atYog Zeri
hovedsagen komplementeere og orienteret saledes i forbindelsen, at Watson-
Crick baseparring og duplexdannelse muliggeres under egnede betingelser.

42. Forbindelsesbibliotek ifelge krav 37, kendetegnet ved, atY og Z har
samme laengde eller forskellig lengde; fakultativt hvor Y og Z har samme
lzengde.

43, Forbindelseshibliotek ifelge krav 37, kendetegnet ved,atYogZ
hver iszer har en leengde pa 10 eller flere baser og har komplementsere
omrader pa ti eller flere basepar.

44, Forbindelsesbibliotek ifalge krav 37, kendetegnet ved, at S (i) eret
kulstofatom, et boratom, et nitrogenatom, et phosphoratom eller et
polyatomstillads; eller (ii) er en phosphatgruppe eller en cyklisk gruppe; eller (iii)
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er en cycloakyl-, cycloalkenyl-, heterocycloalkyl-, hererocycloalkenyl-, aryl- eller
heteroarylgruppe.

45. Forbindelsesbibliotek ifelge krav 37, kendetegnet ved, at linker-
enheden har strukturen

——OR0) 30 —(CHCH,0)—OF0 3-—
-————Nu(wz)n{

ORO) ;0 —(CHCHO)p—OFO 53—

hvor n, m og p hver iszer uafhaengigt er et helt tal fra 1 til ca. 20; fakultativt hvor

n, mog p hver iszer uafhaengigt er et helt tal fra 2 til otte; fakuitativt hvor n, m og
p hver isaer uafhaengigt er et helt tal fra 3 til 6.

L4

46. Forbindelse ifelge krav 37, kendetegnet ved, at linkerenheden har

strukturen
0 0 o/
0- P —0NTINTN NS P
O / O—
—HN

0
0= p 0/\/0\/\0/\/0\
. J o-

47. Forbindelsesbibliotek ifeige krav 37, kendetegnet ved, at XogZ
omfatter en PCR-primersekvens.

48. Forbindelse, kendetegnet ved, at den er fremstillet ved fremgangs-
maden ifgige krav 1.

49. Forbindelsesbibliotek, kendetegnet ved, at det er fremstillet ved
fremgangsmaden ifelge krav 13.
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50. Fremgangsmade til at identificere én eller flere forbindelser, der binder til et
biologisk target, kend etegnet ved, at fremgangsméaden omfatter trinnene

med:

(@)

at bringe det biologiske target i forbindelse med et forbindelses-
bibliotek fremstillet ved fremgangsmaden ifelge krav 13 under
betingelser, der er egnede til, at mindst ét medlem af forbindelses-
biblioteket binder til targetet;

at fieme biblioteksmedlemmer, som ikke binder til targetet:;

at amplificere de kodende nuklectider i det mindst ene medlem af
forbindelsesbiblioteket, som binder il targetet;

at sekventere de kodende oligonukleotider i trin (c); og

at anvende de i trin (d) bestemte sekvenser il at bestemme
strukturen af de funktionelle enheder i de medlemmer af
forbindelsesbiblioteket, som binder til det biclogiske target;

hvorved der identificeres én eller flere forbindelser, som binder til det
biologiske target.

51. Fremgangsmaéde til at identificere en forbindelse, der binder til et biologisk

target, kendetegnet ved, at fremgangsmaden omfatter trinnene med:

(a)

(b)
(c)

(d)

at bringe det biologiske target i forbindelse med et forbindelses-
bibliotek omfattende mindst ca. 10° distinkte forbindelser, hvilke
forbindelser omfatter en funktionel enhed, der omfatter to eller flere
byggesten, der er operativt bundet til et oligonukleotid, som
identificerer den funktionelle enheds struktur under betingelser, der
er egnede til, at mindst ét medlem af forbindelsesbiblioteket binder
til targetet;

at fierne biblioteksmedlemmer, som ikke binder til targetet;

at amplificere de kodende nukleotider i det mindst ene medlem af
forbindelsesbiblioteket, som binder til targetet;

at sekventere de kodende oligonukleotider i trin (¢); 0g
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(e) atanvende de itrin (d} bestemte sekvenser tif at bestemme
strukturen af de funktionelle enheder i de medlemmer af
forbindelsesbiblioteket, som binder til det biologiske target;

hvorved der identificeres én eller flere forbindelser, som binder til det

biologiske target.

52. Fremgangsmade ifelge krav51, kendetegnet ved, at biblioteket
omfatter mindst ca. 10° kopier af hver af de distinkte forbindelser eller mindst
ca. 10° kopier af hver af de distinkte forbindelser.

53. Fremgangsmade ifelge krav 51, kendetegnet ved, at biblioteket
omfatter mindst ca. 10° distinkte forbindelser eller mindst ca. 10° distinkte
forbindelser eller mindst ca. 10° distinkte forbindelser eller mindst ca. 10™
distinkte forbindelser eller mindst ca. 10" distinkte forbindelser.

54. Fremgangsmade ifelge krav 51, kendetegnet ved, at
forbindelsesbiblioteket omfatter en flerhed af forbindelser, der hver isaer
uafheengigt har Formel I:

(I}

hvor:

X er en funktionel enhed omfattende én eller flere byggesten;

Z er et oligonukleotid, der ved dets 3'-terminus er fastknyttet til B;

Y er et oligonukleotid, der ved dets 5'-terminus er fastknyttet til C;

A er en funktionel gruppe, der danner en kovalent binding med X;

B er en funktionel gruppe, der danner en binding med 3-enden af Z;
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C er en funktionel gruppe, der danner en binding med 5-enden af Y;
D, F og E hver iszer uathzengigt er en bifunktionel bindingsgruppe; og
S er et atom eller et molekylaert stillads; fakultativt

hvor (i) A, B, C, D, E, F og S hver iszr har samme identitet for hver forbindelse
med Formel I; eller‘(ii) forbindelsesbiblioteket i hovedsagen bestar af en flerhed
af forbindetser med Formel ; eller (iii} D, E og F hver isaer uathangigt er en
alkylenkaade eller en oligo{ethylenglycol)kaede; eller (iv) Y og Z er i hovedsagen
komplementaere og orienteret saledes i forbindelsen, at Watson-Crick
baseparring 0g duplexdannelse muliggeres under egnede betingelser; eller (v)
Y og Z har samme lzengde eller forskellig leengde; fakultativt hvor Y og Z har
samme laengde; eller (vi) Y og Z hver iszer har en laengde pa 10 eller flere
baser og har komptementaere omrader pa ti eller flere basepar; eller (vii) hvor S
er (a) et kulstofatom, et boratom, et nitrogenatom, et phosphoratom eller et
polyatomstiltads; eller (b) er en phosphatgruppe eller en cyklisk gruppe; eller (c)
eren cycloalkyi—, cycloalkenyl-, heterocycloalkyl-, hererocycloalkenyl-, aryl- eller
heteroarylgruppe; eller (viii) linkerenheden har strukturen

OR0) ;0 —{CH;CH0)y——OFO 5-——
_N—(mz)ﬁ{

OR0) 30 —(CHCH0)p— 0ROy —— |
hvor n, m og p hver isaer uathaengigt er et helt tal fra 1 til ca. 20; fakultativt hvor
n, m og p hveriszer uafhaengigt er et helt tal fra 2 til otte; fakultativt hvor n, m og

p hver iseer uafhaengigt er et helt tal fra 3 til 6, hvor linkerenheden har
strukturen
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eller (ix) X og Z omfatter en PCR-primersekvens.
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