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　 　 【 請 求 項 １ 】 　 （ ａ ） 配 列 番 号 ８ に 記 載 の ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む ポ リ ペ プ チ ド を コ ー ド
す る 配 列 ；
（ ｂ ） 配 列 番 号 ７ に 記 載 の 配 列 ；
（ ｃ ） ス ト リ ン ジ ェ ン ト な ハ イ ブ リ ダ イ ゼ ー シ ョ ン 条 件 下 で （ ａ ） 又 は （ ｂ ） に ハ イ ブ リ
ダ イ ズ す る ポ リ ヌ ク レ オ チ ド の 配 列 に 相 補 的 な 配 列 ；
（ ｄ ） 配 列 番 号 ７ １ 及 び ／ 又 は 配 列 番 号 ７ ２ に 記 載 の ヌ ク レ オ チ ド 配 列 を 含 む プ ラ イ マ ー
を 用 い る ポ リ メ ラ ー ゼ 連 鎖 反 応 （ Ｐ Ｃ Ｒ ） に よ っ て 増 幅 可 能 な ポ リ ヌ ク レ オ チ ド の 配 列 ；
（ ｅ ） 配 列 番 号 ８ の 構 成 的 に 活 性 化 さ れ た 変 異 体 を コ ー ド す る 配 列 で あ っ て 、 当 該 構 成 的
に 活 性 化 さ れ た 変 異 体 は 、 配 列 番 号 ８ の Ｔ Ｍ ６ ド メ イ ン 内 の 保 存 的 な プ ロ リ ン 残 基 か ら １
６ ア ミ ノ 酸 残 基 の 位 置 に お け る 変 異 を 含 む ；
（ ｆ ） 配 列 番 号 ８ の Ｔ Ｍ ６ ド メ イ ン 内 の 保 存 的 な プ ロ リ ン 残 基 を コ ー ド す る コ ド ン か ら １
６ ア ミ ノ 酸 残 基 Ｎ 末 端 側 の ア ミ ノ 酸 を コ ー ド す る コ ド ン に 位 置 す る 変 異 を 含 む 配 列 番 号 ７
の 変 異 体 ； 及 び
（ ｇ ） 内 在 性 の Ｇ タ ン パ ク 質 共 役 型 受 容 体 の ア ミ ノ 酸 配 列 を コ ー ド す る 配 列 で あ っ て 、 ヒ
ト Ｄ Ｎ Ａ サ ン プ ル に お い て 、 配 列 番 号 ７ １ 及 び ／ 又 は 配 列 番 号 ７ ２ に 記 載 の ヌ ク レ オ チ ド
配 列 を 含 む プ ラ イ マ ー を 用 い て ポ リ メ ラ ー ゼ 連 鎖 反 応 （ Ｐ Ｃ Ｒ ） を 実 施 す る こ と に よ っ て
取 得 可 能 な 配 列 、
か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る ヌ ク レ オ チ ド 配 列 を 含 む 、 ヒ ト Ｇ タ ン パ ク 質 共 役 型 受 容 体 ポ リ
ペ プ チ ド を コ ー ド す る 単 離 ポ リ ヌ ク レ オ チ ド 。
　 　 【 請 求 項 ２ 】 　 （ ａ ） 配 列 番 号 ８ に 記 載 の ア ミ ノ 酸 配 列 を コ ー ド す る 配 列 ； 及 び



（ ｂ ） 配 列 番 号 ７ に 記 載 の ヌ ク レ オ チ ド 配 列 、
か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る ヌ ク レ オ チ ド 配 列 を 含 む 、 ヒ ト Ｇ タ ン パ ク 質 共 役 型 受 容 体 ポ リ
ペ プ チ ド を コ ー ド す る 単 離 ポ リ ヌ ク レ オ チ ド 。
　 　 【 請 求 項 ３ 】 　 ヒ ト 膵 臓 組 織 か ら 得 ら れ る 請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載 の 単 離 ポ リ ヌ ク レ オ
チ ド 。
　 　 【 請 求 項 ４ 】 　 当 該 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 は 、 内 在 的 に ヒ ト 膵 臓 に よ っ て 選 択 的 に 発 現 さ
れ る 請 求 項 １ ～ ３ の い ず れ か 一 項 に 記 載 の 単 離 ポ リ ヌ ク レ オ チ ド 。
　 　 【 請 求 項 ５ 】 　 発 現 は 、 Ｒ Ｔ － Ｐ Ｃ Ｒ を 実 施 す る こ と を 含 む プ ロ セ ス を 用 い て 決 定 さ
れ る 請 求 項 ４ 記 載 の 単 離 ポ リ ヌ ク レ オ チ ド 。
　 　 【 請 求 項 ６ 】 　 当 該 ポ リ ヌ ク レ オ チ ド は 、 請 求 項 １ ～ ５ の い ず れ か 一 項 に 記 載 の 単 離
ポ リ ヌ ク レ オ チ ド の ヌ ク レ オ チ ド 配 列 を 含 む 、 Ｇ Ｐ Ｃ Ｒ 融 合 タ ン パ ク 質 を コ ー ド す る 単 離
ポ リ ヌ ク レ オ チ ド 。
　 　 【 請 求 項 ７ 】 　 Ｇ タ ン パ ク 質 を コ ー ド す る 核 酸 を 含 む 請 求 項 ６ 記 載 の 単 離 ポ リ ヌ ク レ
オ チ ド 。
　 　 【 請 求 項 ８ 】 　 請 求 項 １ 記 載 の 単 離 ポ リ ヌ ク レ オ チ ド に 相 補 的 な 単 離 ポ リ ヌ ク レ オ チ
ド 。
　 　 【 請 求 項 ９ 】 　 請 求 項 １ ～ ７ の い ず れ か 一 項 に 記 載 の ポ リ ヌ ク レ オ チ ド を 含 む ベ ク タ
ー 。
　 　 【 請 求 項 １ ０ 】 　 当 該 ベ ク タ ー は 発 現 ベ ク タ ー で あ り 、 請 求 項 １ ～ ７ の い ず れ か 一 項
に 記 載 の ポ リ ヌ ク レ オ チ ド は 作 動 可 能 で あ る よ う に プ ロ モ ー タ ー に 結 合 し て い る 請 求 項 ９
記 載 の ベ ク タ ー 。
　 　 【 請 求 項 １ １ 】 　 請 求 項 ９ 記 載 の ベ ク タ ー を 含 む 組 換 え 宿 主 細 胞 。
　 　 【 請 求 項 １ ２ 】 　 請 求 項 １ ０ 記 載 の ベ ク タ ー を 含 む 組 換 え 宿 主 細 胞 。
　 　 【 請 求 項 １ ３ 】 　 請 求 項 １ １ 記 載 の 組 換 え 宿 主 細 胞 の 単 離 膜 で あ っ て 、 請 求 項 １ ～ ７
の い ず れ か 一 項 に 記 載 の 単 離 ポ リ ヌ ク レ オ チ ド に よ っ て コ ー ド さ れ る Ｇ タ ン パ ク 質 共 役 型
受 容 体 を 含 む 膜 。
　 　 【 請 求 項 １ ４ 】 　 （ ａ ） 請 求 項 １ ０ 記 載 の 発 現 ベ ク タ ー を 宿 主 細 胞 に ト ラ ン ス フ ェ ク
ト し 、 そ れ に よ っ て ト ラ ン ス フ ェ ク ト さ れ た 宿 主 細 胞 を 生 産 し ； 及 び
（ ｂ ） ト ラ ン ス フ ェ ク ト さ れ た 宿 主 細 胞 を 、 ヒ ト Ｇ タ ン パ ク 質 共 役 型 受 容 体 又 は Ｇ Ｐ Ｃ Ｒ
融 合 タ ン パ ク 質 を 発 現 ベ ク タ ー か ら 発 現 す る の に 十 分 な 条 件 下 で 培 養 す る 、
ス テ ッ プ を 含 む 、 ヒ ト Ｇ タ ン パ ク 質 共 役 型 受 容 体 又 は Ｇ Ｐ Ｃ Ｒ 融 合 タ ン パ ク 質 を 生 産 す る
方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ５ 】 　 ト ラ ン ス フ ェ ク ト さ れ た 宿 主 細 胞 を 取 得 す る こ と を 更 に 含 む 請 求 項
１ ４ 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ６ 】 　 宿 主 細 胞 は 哺 乳 動 物 細 胞 で あ る 請 求 項 １ ４ 又 は １ ５ 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ７ 】 　 哺 乳 動 物 細 胞 は 、 Ｃ Ｏ Ｓ － ７ 細 胞 、 ２ ９ ３ 細 胞 、 及 び ２ ９ ３ Ｔ 細 胞
か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る 請 求 項 １ ６ 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ８ 】 　 宿 主 細 胞 は 膵 臓 の 細 胞 で あ る 請 求 項 １ ４ ～ １ ６ の い ず れ か 一 項 に 記
載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ９ 】 　 （ ａ ） 配 列 番 号 ８ に 記 載 の ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 配 列 ；
（ ｂ ） ス ト リ ン ジ ェ ン ト な ハ イ ブ リ ダ イ ゼ ー シ ョ ン 条 件 下 で 配 列 番 号 ７ に ハ イ ブ リ ダ イ ズ
す る ポ リ ヌ ク レ オ チ ド に 相 補 的 な 配 列 に コ ー ド さ れ る 配 列 ；
（ ｃ ） 配 列 番 号 ７ １ 及 び ／ 又 は 配 列 番 号 ７ ２ に 記 載 の ヌ ク レ オ チ ド 配 列 を 含 む プ ラ イ マ ー
を 用 い る ポ リ メ ラ ー ゼ 連 鎖 反 応 （ Ｐ Ｃ Ｒ ） に よ っ て 増 幅 可 能 な ポ リ ヌ ク レ オ チ ド に コ ー ド
さ れ る 配 列 ；
（ ｄ ） 配 列 番 号 ８ の 構 成 的 に 活 性 化 さ れ る 変 異 体 の 配 列 で あ っ て 、 当 該 構 成 的 に 活 性 化 さ
れ る 変 異 体 は 、 配 列 番 号 ８ の Ｔ Ｍ ６ ド メ イ ン 内 の 保 存 的 な プ ロ リ ン 残 基 か ら １ ６ ア ミ ノ 酸
残 基 Ｎ 末 端 側 に 位 置 す る 変 異 を 含 む 配 列 ； 及 び
（ ｅ ） 内 在 性 の Ｇ タ ン パ ク 質 共 役 型 受 容 体 を コ ー ド す る 核 酸 配 列 に コ ー ド さ れ る 配 列 で あ
っ て 、 当 該 核 酸 配 列 は 、 ヒ ト Ｄ Ｎ Ａ サ ン プ ル に お い て 、 配 列 番 号 ７ １ 及 び ／ 又 は 配 列 番 号
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７ ２ に 記 載 の ヌ ク レ オ チ ド 配 列 を 含 む プ ラ イ マ ー を 用 い て ポ リ メ ラ ー ゼ 連 鎖 反 応 （ Ｐ Ｃ Ｒ
） を 実 施 す る こ と に よ っ て 取 得 可 能 で あ る 、
か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 、 単 離 又 は 組 換 え ヒ ト Ｇ タ ン パ ク 質 共 役 型
受 容 体 ポ リ ペ プ チ ド 。
　 　 【 請 求 項 ２ ０ 】 　 配 列 番 号 ８ に 記 載 の ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 単 離 又 は 組 換 え ヒ ト Ｇ タ ン
パ ク 質 共 役 型 受 容 体 ポ リ ペ プ チ ド 。
　 　 【 請 求 項 ２ １ 】 　 請 求 項 １ ９ 又 は ２ ０ に 記 載 の 単 離 又 は 組 換 え ヒ ト Ｇ タ ン パ ク 質 共 役
型 受 容 体 ポ リ ペ プ チ ド の ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 単 離 又 は 組 換 え Ｇ Ｐ Ｃ Ｒ 融 合 タ ン パ ク 質 。
　 　 【 請 求 項 ２ ２ 】 　 Ｇ タ ン パ ク 質 を 含 む 請 求 項 ２ １ 記 載 の 単 離 又 は 組 換 え Ｇ Ｐ Ｃ Ｒ 融 合
タ ン パ ク 質 。
　 　 【 請 求 項 ２ ３ 】 　 （ ａ ） 候 補 化 合 物 を 、 請 求 項 １ ９ 又 は ２ ０ に 記 載 の ヒ ト Ｇ タ ン パ ク
質 共 役 型 受 容 体 ポ リ ペ プ チ ド を 発 現 す る 組 換 え 宿 主 細 胞 あ る い は 当 該 ヒ ト Ｇ タ ン パ ク 質 共
役 型 受 容 体 ポ リ ペ プ チ ド を 含 む 単 離 膜 に 接 触 さ せ ； 及 び
（ ｂ ） 化 合 物 が Ｇ タ ン パ ク 質 共 役 型 受 容 体 ポ リ ペ プ チ ド の 機 能 性 を 阻 害 又 は 促 進 す る 能 力
を 測 定 し 、 当 該 機 能 性 の 阻 害 又 は 促 進 は 、 候 補 化 合 物 が Ｇ タ ン パ ク 質 共 役 型 受 容 体 ポ リ ペ
プ チ ド の ア ゴ ニ ス ト 、 部 分 的 ア ゴ ニ ス ト 又 は 反 作 用 薬 で あ る こ と を 示 す 、
ス テ ッ プ を 含 む Ｇ タ ン パ ク 質 共 役 型 受 容 体 の ア ゴ ニ ス ト 、 部 分 的 ア ゴ ニ ス ト 又 は 反 作 用 薬
と し て の １ 又 は そ れ 以 上 の 候 補 化 合 物 を 同 定 す る 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ ４ 】 　 宿 主 細 胞 又 は 膜 を 提 供 す る こ と を 更 に 含 む 請 求 項 ２ ３ 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ ５ 】 　 宿 主 細 胞 は 請 求 項 １ ０ 記 載 の 発 現 ベ ク タ ー を 含 む 請 求 項 ２ ３ 又 は ２
４ 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ ６ 】 　 ヒ ト Ｇ タ ン パ ク 質 共 役 型 受 容 体 ポ リ ペ プ チ ド は 、 配 列 番 号 ８ に 記 載
の ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 請 求 項 ２ ３ ～ ２ ５ の い ず れ か 一 項 に 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ ７ 】 　 （ ａ ） 候 補 化 合 物 を 、 請 求 項 ２ １ 又 は ２ ２ に 記 載 の Ｇ Ｐ Ｃ Ｒ 融 合 タ
ン パ ク 質 を 発 現 す る 組 換 え 宿 主 細 胞 あ る い は 当 該 Ｇ Ｐ Ｃ Ｒ 融 合 タ ン パ ク 質 を 含 む 単 離 膜 に
接 触 さ せ ； 及 び
（ ｂ ） 化 合 物 が 当 該 Ｇ Ｐ Ｃ Ｒ 融 合 タ ン パ ク 質 の Ｇ タ ン パ ク 質 共 役 型 受 容 体 ポ リ ペ プ チ ド 部
分 の 機 能 性 を 阻 害 又 は 促 進 す る 能 力 を 測 定 し 、 当 該 機 能 性 の 阻 害 又 は 促 進 は 、 候 補 化 合 物
が Ｇ タ ン パ ク 質 共 役 型 受 容 体 ポ リ ペ プ チ ド の ア ゴ ニ ス ト 、 部 分 的 ア ゴ ニ ス ト 又 は 反 作 用 薬
で あ る こ と を 示 す 、
ス テ ッ プ を 含 む Ｇ タ ン パ ク 質 共 役 型 受 容 体 の ア ゴ ニ ス ト 、 部 分 的 ア ゴ ニ ス ト 又 は 反 作 用 薬
と し て の １ 又 は そ れ 以 上 の 候 補 化 合 物 を 同 定 す る 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ ８ 】 　 宿 主 細 胞 又 は 膜 を 提 供 す る こ と を 更 に 含 む 請 求 項 ２ ７ 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ ９ 】 　 宿 主 細 胞 は 請 求 項 １ ０ 記 載 の 発 現 ベ ク タ ー を 含 む 請 求 項 ２ ７ 又 は ２
８ 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ３ ０ 】 　 Ｇ Ｐ Ｃ Ｒ 融 合 タ ン パ ク 質 は 、 配 列 番 号 ８ に 記 載 の ア ミ ノ 酸 配 列 及 び
Ｇ タ ン パ ク 質 の ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 請 求 項 ２ ７ ～ ２ ９ の い ず れ か 一 項 に 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ３ １ 】 　 （ ａ ） 配 列 番 号 ８ に 記 載 の ア ミ ノ 酸 配 列 及 び Ｇ タ ン パ ク 質 を 含 む Ｇ
Ｐ Ｃ Ｒ 融 合 タ ン パ ク 質 を 発 現 す る 組 換 え 宿 主 細 胞 又 は 当 該 Ｇ Ｐ Ｃ Ｒ 融 合 タ ン パ ク 質 を 含 む
単 離 膜 を 提 供 し ；
（ ｂ ） 候 補 化 合 物 を 組 換 え 宿 主 細 胞 又 は 単 離 膜 に 接 触 さ せ ； 及 び
（ ｃ ） 化 合 物 が 当 該 Ｇ Ｐ Ｃ Ｒ 融 合 タ ン パ ク 質 の Ｇ タ ン パ ク 質 共 役 型 受 容 体 ポ リ ペ プ チ ド 部
分 の 機 能 性 を 阻 害 又 は 促 進 す る 能 力 を 測 定 し 、 当 該 機 能 性 の 阻 害 又 は 促 進 は 、 候 補 化 合 物
が Ｇ タ ン パ ク 質 共 役 型 受 容 体 ポ リ ペ プ チ ド の ア ゴ ニ ス ト 、 部 分 的 ア ゴ ニ ス ト 又 は 反 作 用 薬
で あ る こ と を 示 す 、
ス テ ッ プ を 含 む Ｇ タ ン パ ク 質 共 役 型 受 容 体 の ア ゴ ニ ス ト 、 部 分 的 ア ゴ ニ ス ト 又 は 反 作 用 薬
と し て の １ 又 は そ れ 以 上 の 候 補 化 合 物 を 同 定 す る 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ３ ２ 】 　 請 求 項 ２ ３ ～ ３ １ の い ず れ か 一 項 に 記 載 の 方 法 を 実 施 す る こ と を 含
む 、 膵 臓 中 の Ｇ タ ン パ ク 質 共 役 型 受 容 体 に よ っ て 媒 介 さ れ る シ グ ナ ル 伝 達 を 変 化 さ せ る 化
合 物 を 同 定 す る た め の プ ロ セ ス 。
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