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Patentkrav

1. Aptamer omfattende minst ett fgrste 5-posisjons modifisert pyrimidin og
minst ett andre 5-posisjons modifisert pyrimidin, hvori det fgrste 5-posisjons
modifiserte pyrimidinet og det andre 5-posisjons modifiserte pyrimidinet er
forskjellige 5-posisjons modifiserte pyrimidiner;

hvori det fgrste 5-posisjons modifiserte pyrimidinet er et 5-posisjons modifisert
uridin og hvori det andre 5-posisjons modifiserte pyrimidinet er et 5-posisjons
modifisert cytidin; eller

hvori det fgrste 5-posisjons modifiserte pyrimidinet er et 5-posisjons modifisert
cytidin og hvori det andre 5-posisjons modifiserte pyrimidinet er et 5-posisjons
modifisert uridin;

hvori det 5-posisjons modifiserte uridinet omfatter en tyrosyldel i 5-posisjonen;
og hvori det 5-posisjons modifiserte cytidinet omfatter en naftyldel i 5-

posisjonen.

2. Aptameren ifglge krav 1, hvori det 5-posisjons modifiserte cytidinet er NapdC;

og hvori det 5-posisjons modifiserte uridinet er et TyrdU.

3. Aptameren ifglge krav 1, hvori minst ett fgrste 5-posisjons modifisert
pyrimidin er et NapdC og minst ett andre 5-posisjons modifisert pyrimidin er et
TyrdU.

4. Aptameren ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 3, hvori aptameren
omfatter en region i 5'-enden av aptameren som er minst 10, minst 15, minst
20, minst 25 eller minst 30 nukleotider i lengde, eller 5 til 30, 10 til 30, 15 til 30,
5 til 20 eller 10 til 20 nukleotider i lengde, hvori regionen i 5'-enden av
aptameren mangler 5-posisjons modifiserte pyrimidiner; og hvori aptameren
omfatter en region i 3'-enden av aptameren som er minst 10, minst 15, minst
20, minst 25 eller minst 30 nukleotider i lengde, eller 5 til 30, 10 til 30, 15 til 30,
5 til 20 eller 10 til 20 nukleotider i lengde, hvori regionen i 3'-enden av

aptameren mangler 5-posisjons modifiserte pyrimidiner.
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5. Aptameren ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 4, hvori aptameren er
20 til 100, eller 20 til 90, eller 20 til 80, eller 20 til 70, eller 20 til 60, eller 20 til
50, eller 30 til 100, eller 30 til 90, eller 30 til 80, eller 30 til 70, eller 30 til 60,
eller 30 til 50, eller 40 til 100, eller 40 til 90, eller 40 til 80, eller 40 til 70, eller
40 til 60, eller 40 til 50 nukleotider i lengde.

6. Sammensetning omfattende et mangfold av aptamerer ifglge et hvilket som

helst av kravene 1 til 5.

7. Sammensetningen ifglge krav 6, hvori hver aptamer omfatter en tilfeldig
region, hvor den tilfeldige regionen er 20 til 100, eller 20 til 90, eller 20 til 80,
eller 20 til 70, eller 20 til 60, eller 20 til 50, eller 20 til 40, eller 30 til 100, eller
30 til 90, eller 30 til 70, eller 30 til 60, eller 30 til 50, eller 30 til 40 nukleotider i
lengde.

8. Sammensetning omfattende en aptamer og et mal, hvori aptameren og malet
er i stand til 8 danne et kompleks, og hvori aptameren er en aptamer ifglge et

hvilket som helst av kravene 1 til 5.

9. Sammensetning omfattende en fgrste aptamer, en andre aptamer og et mal,
hvori den fgrste aptameren omfatter minst ett farste 5-posisjons modifisert
pyrimidin og minst ett andre 5-posisjons modifisert pyrimidin;

hvori den andre aptameren omfatter minst et tredje 5-posisjons modifisert
pyrimidin eller hvori den andre aptameren omfatter minst et tredje 5-posisjons
modifisert pyrimidin og minst et fjerde 5-posisjons modifisert pyrimidin;

hvori den fgrste aptameren, den andre aptameren og malet er i stand til 8 danne
et trimerkompleks; og

hvori det fagrste 5-posisjons modifiserte pyrimidinet og det andre 5-posisjons
modifiserte pyrimidinet er forskjellige 5-posisjons modifiserte pyrimidiner; og
hvori den fgrste aptameren er en aptamer ifglge et hvilket som helst av kravene
1 til 5.
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10. Sammensetningen ifglge krav 9, hvori mélet er valgt fra et protein, et

peptid, et karbohydrat, et lite molekyl, en celle og et vev.

11. Fremgangsméte omfattende:

(a) & bringe en aptamer i stand til 8 binde seg til et malmolekyl i kontakt med en
prgve;

(b) & inkubere aptameren med prgven for 3 tillate at det dannes et
aptamermalkompleks;

(c) berikelse for aptamermalkomplekset i prgven og

(d) & detektere for naervaeret av aptameren, aptamermalkomplekset eller
malmolekylet, hvori deteksjonen av aptameren, aptamermalkomplekset eller
malmolekylet indikerer at malmolekylet er til stede i prgven, og hvori mangelen
pd deteksjonen av aptameren, aptamermalkomplekset eller malmolekylet
indikerer at malmolekylet ikke er til stede i prgven;

hvori aptameren er en aptamer ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 5.

12. Fremgangsmaten ifglge krav 11, hvori fremgangsmaten omfatter minst ett
ytterligere trinn valgt fra: tilsette et konkurrentmolekyl til prgven; fange
aptamermalkomplekset pa en fast stgtte; og tilsette et konkurrentmolekyl og
fortynne prgven; hvori det minst ene ytterligere trinnet skjer etter trinn (a) eller
trinn (b); hvori konkurrentmolekylet eventuelt er valgt fra et oligonukleotid,
polydekstran, DNA, heparin og dNTP-er; hvori polydekstranet eventuelt er

dekstransulfat; hvori DNA-et eventuelt er sildesaed-DNA eller laksesaad-DNA.

13. Fremgangsmaten ifglge krav 11 eller krav 12, hvori malmolekylet er valgt
fra et protein, et peptid, et karbohydrat, et lite molekyl, en celle og et vev; og
hvori prgven er valgt fra fullblod, leukocytter, mononukleaere celler fra perifert
blod, plasma, serum, oppspytt, pust, urin, szed, spytt, meningialvaeske,
fostervann, kjertelvaeske, lymfevaeske, brystvorteaspirat, bronkialt aspirat,
leddvaeske, leddaspirat, celler, et celleekstrakt, avfgring, vev, en vevsbiopsi og

cerebrospinalvaeske.

14. Fremgangsmate for & detektere et mal i en prgve omfattende
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a) a bringe prgven i kontakt med en fgrste aptamer for & danne en blanding,
hvori den fgrste aptameren er i stand til & binde seg til malet for 8 danne et
fgrste kompleks;

b) & inkubere blandingen under forhold som tillater at det forste komplekset
dannes;

c) & bringe blandingen i kontakt med en andre aptamer, hvori den andre
aptameren er i stand til 8 binde det fgrste komplekset for @ danne et andre
kompleks;

d) 8 inkubere blandingen under forhold som tillater at det andre komplekset
dannes;

e) 8 detektere for naerveeret eller fraveeret av den fgrste aptameren, den andre
aptameren, malet, det fgrste komplekset eller det andre komplekset i
blandingen, hvori neervaeret av den fgrste aptameren, den andre aptameren,
malet, det forste komplekset eller det andre komplekset indikerer at malet er til
stede i prgven;

hvori den fgrste aptameren er en aptamer ifglge et hvilket som helst av kravene
1 til 5;

hvori den andre aptameren omfatter minst et tredje 5-posisjons modifisert
pyrimidin, eller hvori den andre aptameren omfatter minst et tredje 5-posisjons
modifisert pyrimidin og minst et fjerde 5-posisjons modifisert pyrimidin;

hvori den fgrste aptameren, den andre aptameren og malet er i stand til 8 danne

et trimerkompleks.

15. Fremgangsmate for & identifisere én eller flere aptamerer i stand til 8 binde
seg til et malmolekyl omfattende:

(a) & bringe et bibliotek av aptamerer i kontakt med méalmolekylet for & danne
en blanding, og tillate dannelsen av et aptamerma&lkompleks, hvori
aptamermalkomplekset dannes nar en aptamer har affinitet for malmolekylet;
(b) & fordele aptamermalkomplekset fra resten av blandingen (eller berikelse for
aptamermalkomplekset);

(c) 8 dissosiere aptamermalkomplekset; og

(d) 3 identifisere den ene eller flere aptamerene i stand til & binde seg til

malmolekylet;
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hvori biblioteket av aptamerer er sammensetningen ifglge krav 6 eller krav 7.

16. Fremgangsmaten ifglge krav 15, hvori biblioteket omfatter minst 1000

aptamerer, hvori hver aptamer omfatter en annen nukleotidsekvens.
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