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【手続補正書】
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【手続補正１】
【補正対象書類名】特許請求の範囲
【補正対象項目名】全文
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【補正方法】変更
【補正の内容】
【特許請求の範囲】
【請求項１】
　αvβ8と特異的に結合するヒト化抗体であって、
　活性のある成熟TGFβペプチドの放出を阻害するが、αvβ8発現細胞上のαvβ8に対す
る潜在型TGFβの接着を有意に阻害せず、かつ、SEQ ID NO：8の重鎖可変領域およびSEQ I
D NO：9の軽鎖可変領域を有する、ヒト化抗体。
【請求項２】
　αvβ8と特異的に結合する単離された抗体であって、
　活性のある成熟TGFβペプチドの放出を阻害するが、αvβ8発現細胞上のαvβ8に対す
る潜在型TGFβの接着を有意に阻害せず；かつ
　ホルマリン固定されたαvβ8発現細胞と結合する、単離された抗体。
【請求項３】
　SEQ ID NO：1

中にあるβ8上のエピトープと特異的に結合する、請求項2記載の抗体。
【請求項４】
　検出可能な標識と連結されている、請求項1～3のいずれか一項記載の抗体。
【請求項５】
　以下を含む、請求項2～4のいずれか一項記載の抗体：
　重鎖CDR SEQ ID NO：48、SEQ ID NO：49およびSEQ ID NO：50；ならびに軽鎖CDR SEQ I
D NO：51、SEQ ID NO：52およびSEQ ID NO：53；
　重鎖CDR SEQ ID NO：48、SEQ ID NO：49およびSEQ ID NO：54；ならびに軽鎖CDR SEQ I
D NO：51、SEQ ID NO：52およびSEQ ID NO：55；
　重鎖CDR SEQ ID NO：48、SEQ ID NO：90およびSEQ ID NO：54、ならびに軽鎖CDR SEQ I
D NO：51、52および53；または
　重鎖CDR SEQ ID NO：112、SEQ ID NO：113およびSEQ ID NO：50、ならびに軽鎖CDR SEQ
 ID NO：105、107および53。
【請求項６】
　ヒト化されている、請求項2～5のいずれか一項記載の抗体。
【請求項７】
　scFv抗体である、請求項1～6のいずれか一項記載の抗体。
【請求項８】
　請求項1～7のいずれか一項記載の抗体を、薬学的に許容される賦形剤中に含む、薬学的
組成物。
【請求項９】
　個体におけるTGFβシグナル伝達を低下させるための、請求項8記載の薬学的組成物。
【請求項１０】
　個体が、炎症性腸疾患（IBD）、慢性閉塞性肺疾患（COPD）、喘息、関節炎、肝線維症
、肺線維性障害、炎症性脳自己免疫疾患、多発性硬化症、脱髄性疾患、神経炎症、腎疾患
、腺癌、扁平上皮癌、神経膠腫および乳癌からなる群より選択される少なくとも1つの病
状を有し、かつTGFβシグナル伝達の低下が該病状の改善をもたらす、請求項9記載の薬学
的組成物。
【請求項１１】
　個体が炎症性腸疾患（IBD）を有し、かつTGFβシグナル伝達の低下がIBDの改善をもた
らす、請求項9記載の薬学的組成物。
【請求項１２】
　個体が慢性閉塞性肺疾患（COPD）および／または線維性肺障害を有し、かつTGFβシグ
ナル伝達の低下がCODおよび／または線維性肺障害の改善をもたらす、請求項9記載の薬学
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的組成物。
【請求項１３】
　個体が関節炎を有し、かつTGFβシグナル伝達の低下が関節炎の改善をもたらす、請求
項9記載の薬学的組成物。
【請求項１４】
　個体が喘息を有し、かつTGFβシグナル伝達の低下が喘息の改善をもたらす、請求項9記
載の薬学的組成物。
【請求項１５】
　個体が肝線維性障害を有し、かつTGFβシグナル伝達の低下が肝線維症の改善をもたら
す、請求項9記載の薬学的組成物。
【請求項１６】
　個体由来の細胞を請求項1～7のいずれか一項記載の抗体とインビトロで接触させる段階
、および
　該細胞に対する該抗体の結合を検出する段階
を含む、個体におけるαvβ8関連障害を検査する方法であって、
　αvβ8関連障害が、炎症性腸疾患（IBD）、慢性閉塞性肺疾患（COPD）、喘息、関節炎
、肝線維症、肺線維性障害、炎症性脳自己免疫疾患、多発性硬化症、脱髄性疾患、神経炎
症、腎疾患、腺癌、扁平上皮癌、神経膠腫および乳癌からなる群より選択され、かつ
　該細胞に対する該抗体の結合により、その個体がαvβ8関連障害を有することが示され
る、方法。
【請求項１７】
　細胞が固定されている、請求項16記載の方法。
【請求項１８】
　αvβ8関連障害が炎症性腸疾患である、請求項16または17記載の方法。
【請求項１９】
　αvβ8関連障害が関節炎である、請求項16または17記載の方法。
【請求項２０】
　αvβ8関連障害が肝線維症である、請求項16または17記載の方法。
【請求項２１】
　αvβ8関連障害が慢性閉塞性肺疾患（COPD）および／または線維性肺障害である、請求
項16または17記載の方法。
【請求項２２】
　αvβ8関連障害が喘息である、請求項16または17記載の方法。
【請求項２３】
　αvβ8と特異的に結合する単離された抗体であって、活性のある成熟TGFβペプチドの
放出も、αvβ8発現細胞上のαvβ8に対する潜在型TGFβの接着も阻害しない、抗体。
【請求項２４】
　SEQ ID NO：1

中にあるβ8上のエピトープと特異的に結合する、請求項23記載の抗体。
【請求項２５】
　検出可能な標識と連結されている、請求項23または24記載の抗体。
【請求項２６】
　ヒト化されている、請求項23～25のいずれか一項記載の抗体。
【請求項２７】
　scFv抗体である、請求項23～26のいずれか一項記載の抗体。
【請求項２８】
　以下を含む、請求項23～27のいずれか一項記載の単離された抗体：
　重鎖CDR配列 SEQ ID NO：58、SEQ ID NO：59およびSEQ ID NO：60、ならびに軽鎖CDR配
列 SEQ ID NO：61、SEQ ID NO：62およびSEQ ID NO：63；
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　重鎖CDR配列 SEQ ID NO：64、SEQ ID NO：59およびSEQ ID NO：60、ならびに軽鎖CDR配
列 SEQ ID NO：65、SEQ ID NO：66およびSEQ ID NO：67；
　重鎖CDR配列 SEQ ID NO：58、SEQ ID NO：59およびSEQ ID NO：60、ならびに軽鎖CDR配
列 SEQ ID NO：70、SEQ ID NO：66およびSEQ ID NO：63；
　重鎖CDR配列 SEQ ID NO：64、SEQ ID NO：59およびSEQ ID NO：60、ならびに軽鎖CDR配
列 SEQ ID NO：70、SEQ ID NO：66およびSEQ ID NO：67；
　重鎖CDR配列 SEQ ID NO：58、SEQ ID NO：76およびSEQ ID NO：60、ならびに軽鎖CDR配
列 SEQ ID NO：70、SEQ ID NO：66およびSEQ ID NO：77；
　重鎖CDR配列 SEQ ID NO：64、SEQ ID NO：59およびSEQ ID NO：60、ならびに軽鎖CDR配
列 SEQ ID NO：70、SEQ ID NO：66およびSEQ ID NO：80；
　重鎖CDR配列 SEQ ID NO：83、SEQ ID NO：59およびSEQ ID NO：60、ならびに軽鎖CDR配
列 SEQ ID NO：70、SEQ ID NO：66およびSEQ ID N0：71；または
　重鎖CDR配列 SEQ ID NO：58、SEQ ID NO：59およびSEQ ID NO：60、ならびに軽鎖CDR配
列 SEQ ID NO：70、SEQ ID NO：66およびSEQ ID NO：71。
【請求項２９】
　細胞を請求項23～28のいずれか一項記載の抗体とインビトロで接触させる段階、および
該抗体が該細胞と結合するか否かを判定する段階を含む、αvβ8発現細胞の存在を検出す
るための方法であって、該細胞に対する抗体結合により、αvβ8発現細胞の存在が示され
る、方法。
【請求項３０】
　個体由来の細胞を請求項23～28のいずれか一項記載の抗体とインビトロで接触させる段
階、および
　該細胞に対する該抗体の結合を検出する段階
を含む、個体におけるαvβ8関連障害を検査する方法であって、
　αvβ8関連障害が、炎症性腸疾患（IBD）、慢性閉塞性肺疾患（COPD）、喘息、関節炎
、肝線維症、肺線維性障害、炎症性脳自己免疫疾患、多発性硬化症、脱髄性疾患、神経炎
症、腎疾患、腺癌、扁平上皮癌、神経膠腫および乳癌からなる群より選択され、かつ
　該細胞に対する該抗体の結合により、その個体がαvβ8関連障害を有することが示され
る、方法。
【請求項３１】
　αvβ8関連障害が炎症性腸疾患である、請求項30記載の方法。
【請求項３２】
　αvβ8関連障害が関節炎である、請求項30記載の方法。
【請求項３３】
　αvβ8関連障害が肝線維症である、請求項30記載の方法。
【請求項３４】
　αvβ8関連障害が喘息である、請求項30記載の方法。
【請求項３５】
　αvβ8関連障害が慢性閉塞性肺疾患（COPD）および／または線維性肺障害である、請求
項30記載の方法。
【請求項３６】
　αvβ8と特異的に結合する単離された抗体であって、活性のある成熟TGFβペプチドの
放出もαvβ8発現細胞上のαvβ8に対する潜在型TGFβの接着も阻害せず、かつ、ホルマ
リン固定されたαvβ8発現細胞と結合する、単離された抗体。
【請求項３７】
　SEQ ID NO：14中にあるβ8上のエピトープと特異的に結合する、請求項36記載の抗体。
【請求項３８】
　検出可能な標識と連結されている、請求項36または37記載の抗体。
【請求項３９】
　ヒト化されている、請求項36～38のいずれか一項記載の抗体。
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【請求項４０】
　scFv抗体である、請求項36～39のいずれか一項記載の抗体。
【請求項４１】
　以下を含む、請求項36～40のいずれか一項記載の抗体：
　重鎖CDR配列 SEQ ID NO：40、SEQ ID NO：41およびSEQ ID NO：42、ならびに軽鎖CDR配
列 SEQ ID NO：43、SEQ ID NO：44およびSEQ ID NO：45；
　重鎖CDR配列 SEQ ID NO：40、SEQ ID NO：46およびSEQ ID NO：42、ならびに軽鎖CDR配
列 SEQ ID NO：43、SEQ ID NO：44およびSEQ ID NO：45；
　重鎖CDR配列 SEQ ID NO：116、SEQ ID NO：117およびSEQ ID NO：118、ならびに軽鎖CD
R配列 SEQ ID NO：119、SEQ ID NO：120およびSEQ ID NO：121。
【請求項４２】
　細胞を請求項36～41のいずれか一項記載の抗体とインビトロで接触させる段階、および
該抗体が該細胞と結合するか否かを判定する段階を含む、αvβ8発現細胞の存在を検出す
るための方法であって、該細胞に対する抗体結合により、αvβ8発現細胞の存在が示され
る、方法。
【請求項４３】
　個体由来の細胞を請求項36～41のいずれか一項記載の抗体とインビトロで接触させる段
階、および
　該細胞に対する該抗体の結合を検出する段階
を含む、個体におけるαvβ8関連障害を検査する方法であって、
　αvβ8関連障害が、炎症性腸疾患（IBD）、慢性閉塞性肺疾患（COPD）、喘息、関節炎
、肝線維症、肺線維性障害、炎症性脳自己免疫疾患、多発性硬化症、脱髄性疾患、神経炎
症、腎疾患、腺癌、扁平上皮癌、神経膠腫および乳癌からなる群より選択され、かつ
　該細胞に対する該抗体の結合により、その個体がαvβ8関連障害を有することが示され
る、方法。
【請求項４４】
　αvβ8関連障害が炎症性腸疾患である、請求項43記載の方法。
【請求項４５】
　αvβ8関連障害が関節炎である、請求項43記載の方法。
【請求項４６】
　αvβ8関連障害が肝線維症である、請求項43記載の方法。
【請求項４７】
　αvβ8関連障害が喘息である、請求項43記載の方法。
【請求項４８】
　αvβ8関連障害が慢性閉塞性肺疾患（COPD）および／または線維性肺障害である、請求
項 43記載の方法。
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