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【 手 続 補 正 書 】
【 提 出 日 】 平 成 18年 2月 24日 (2006.2.24)
【 手 続 補 正 １ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 特 許 請 求 の 範 囲
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 特 許 請 求 の 範 囲 】
　 　 【 請 求 項 １ 】 　   

中 枢 神 経 系 の 疾 病 、 疾 患 ま た は 病 気 に か か っ て い る ヒ ト 患 者 の 処 置
。

　 　 【 請 求 項 ２ 】  ト ド ナ ー が 中 枢 神 経 系 の 疾 病 、 疾 患 ま た は 病 気 を 患 っ て お ら ず 、 そ
し て 該 ヒ ト ド ナ ー が 該 患 者 と 同 一 遺 伝 子 型 （ synergeneic） で あ る 、 請 求 項 １

。
　 　 【 請 求 項 ３ 】   ト ド ナ ー ト 患 者 で あ る 、 請 求 項 １ 。
　 　 【 請 求 項 ４ 】   中 枢 神 経 系 病 、 疾 患 ま た は 病 気 が 遺 伝 病 、 腫 瘍 、 外 傷 及 び 脳 卒 中
よ り な る 群 か ら 選 択 さ れ る 、 請 求 項 １ 。
　 　 【 請 求 項 ５ 】   病 、 疾 患 ま た は 病 気 が 該 中 枢 神 経 系 の 組 織 ま た は 細 胞 に 対 す る 損 傷

ヒ ト ド ナ ー 由 来 の 骨 髄 サ ン プ ル か ら 単 離 さ れ た ス ト ロ マ 細 胞 を 有 効
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で あ る 、 請 求 項 ４ 。
　 　 【 請 求 項 ６ 】   病 、 疾 患 ま た は 病 気 が 脳 腫 瘍 で あ る 、 請 求 項 ４
。
　 　 【 請 求 項 ７ 】   枢 神 経 系 に 投 与 さ れ る も の で あ り 、 か つ
、 該 単 離 さ れ た ス ト ロ マ 細 胞 が 該 中 枢 神 経 系 に お い て 存 在 ま た は 複 製

で あ る 、 請 求 項 １ 。
　 　 【 請 求 項 ８ 】   離 さ れ た ス ト ロ マ 細 胞 を 投 与 す る 前 に 、 該 細 胞 イ ン ビ
ト ロ で 培 養 、 請 求 項 １ 。
　 　 【 請 求 項 ９ 】 　 離 さ れ た ス ト ロ マ 細 胞 を 投 与 す る 前 に 、 治 療 的 タ ン パ ク
質 を コ ー ド す る 単 離 さ れ た 核 酸 で 該 単 離 さ れ た ス ト ロ マ 細 胞 ト ラ ン ス フ ェ ク ト

、 該 タ ン パ ク 質 が 該 細 胞 に お い て 発 現 さ れ る 場 合 に 該 タ ン パ ク 質 が 該 疾 病 、 疾 患 ま た は
病 気 の 処 置 を も た ら す よ う に 働 く 、 請 求 項 １ 。
　 　 【 請 求 項 １ ０ 】 　 療 的 タ ン パ ク 質 が サ イ ト カ イ ン 、 ケ モ カ イ ン 、 ニ ュ ー ロ ト ロ フ ィ
ン 及 び 抗 体 並 び に グ リ オ ー マ 有 毒 タ ン パ ク 質 よ り な る 群 か ら 選 択 さ れ る 、 請 求 項 ９

。
　 　 【 請 求 項 １ １ 】   離 さ れ た ス ト ロ マ 細 胞 を 投 与 す る 前 に 、 治 療 的 タ ン パ
ク 質 を コ ー ド す る 単 離 さ れ た 核 酸 で 該 単 離 さ れ た ス ト ロ マ 細 胞 ト ラ ン ス フ ェ ク ト

、 そ の よ う な タ ン パ ク 質 が 該 細 胞 に よ り 分 泌 さ れ る 場 合 に 該 タ ン パ ク 質 が 該 疾 病 、 疾
患 ま た は 病 気 の 処 置 を も た ら す よ う に 働 く 、 請 求 項 １ 。
　 　 【 請 求 項 １ ２ 】   離 さ れ た 核 酸 が プ ロ モ ー タ ー ／ 調 節 配 列 に 操 作 可 能 に 連 結 さ れ

、 請 求 項 １ １ 。
　 　 【 請 求 項 １ ３ 】   療 的 タ ン パ ク 質 が サ イ ト カ イ ン 、 ケ モ カ イ ン 、 ニ ュ ー ロ ト ロ フ ィ
ン 、 抗 体 及 び グ リ オ ー マ 有 毒 タ ン パ ク 質 よ り な る 群 か ら 選 択 さ れ る 、 請 求 項 １ １

。
　 　 【 請 求 項 １ ４ 】   離 さ れ た 核 酸 が 突 然 変 異 し た 、 機 能 し な い ま た は 不 十 分 に 発 現 さ
れ る 遺 伝 子 の 野 生 型 コ ピ ー で あ り 、 該 単 離 さ れ た 核 酸 が プ ロ モ ー タ ー ／ 調 節 配 列 に 操 作 可
能 に 連 結 さ れ 、 そ し て 該 単 離 さ れ た ス ト ロ マ 細 胞 に お い て 発 現 さ れ る 、 請 求 項 ９

。
　 　 【 請 求 項 １ ５ 】   離 さ れ た 核 酸 が 突 然 変 異 し た 、 機 能 し な い ま た は 不 十 分 に 発 現 さ
れ る 遺 伝 子 の 野 生 型 コ ピ ー で あ り 、 該 単 離 さ れ た 核 酸 が プ ロ モ ー タ ー ／ 調 節 配 列 に 操 作 可
能 に 連 結 さ れ 、 そ し て 該 単 離 さ れ た ス ト ロ マ 細 胞 か ら 分 泌 さ れ る タ ン パ ク 質

た め に 該 ス ト ロ マ 細 胞 に お い て 発 現 さ れ る 、 請 求 項 １ １ 。
　 　 【 請 求 項 １ ６ 】  ト ロ マ 細 胞 を 投 与 す る 前 に 、 分 化 し た 細 胞 の 実 質 的 に
均 質 な 集 団 の 存 在 下 で ま た は 細 胞 分 化 の 誘 導 物 質 の 存 在 下 で 該 ス ト ロ マ 細 胞 共 培 養
る こ と に よ り 該 細 胞 を 前 以 て 分 化 さ れ 、 そ れ に よ り 該 単 離 さ れ た ス ト ロ マ 細 胞 が 分
化 、 そ し て 分 化 さ れ た 細 胞 ま た は 誘 導 物 質 で 処 理 さ れ た 細 胞 に 特 有 の 分 化 表 現 型 の 表
現 型 特 性 が 獲 得 る 、 請 求 項 １ 。
　 　 【 請 求 項 １ ７ 】   離 さ れ た ス ト ロ マ 細 胞 の 投 与 前 に 、 該 細 胞 が イ ン ビ
ト ロ で 培 養 、 該 細 胞 中 に 単 離 さ れ た 核 酸 導 入 、 そ し て 該 細 胞 前 以 て 分 化

工 程 の 少 な く と も 一 つ が 実 施 、 請 求 項 １ 。
　 　 【 請 求 項 １ ８ 】   離 さ れ た ス ト ロ マ 細 胞 が 免 疫 学 的 に 分 離 さ れ る 、 請 求 項 １

。
　 　 【 請 求 項 １ ９ 】   単 離 さ れ た ス ト ロ マ 細 胞 の 分 化 を 導 く 方 法 で あ っ て 、 分 化 し た 細 胞
の 実 質 的 に 均 質 な 集 団 の 存 在 下 で ま た は 細 胞 分 化 の 誘 導 物 質 の 存 在 下 で 該 単 離 さ れ た ス ト
ロ マ 細 胞 を 培 養 す る こ と を 含 ん で な り 、 そ れ に よ り 該 単 離 さ れ た ス ト ロ マ 細 胞 が 分 化 し 、
そ し て 分 化 し た 細 胞 ま た は 誘 導 物 質 で 処 理 し た 細 胞 に 特 有 の 分 化 表 現 型 の 表 現 型 特 性 を 獲
得 す る 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ ０ 】   化 し た 細 胞 が ア ス ト ロ サ イ ト 、 マ ク ロ グ リ ア 細 胞 及 び ニ ュ ー ロ ン
よ り な る 群 か ら 選 択 さ れ る 、 請 求 項 １ ９ の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ １ 】   腫 瘍 が グ リ オ ー マ で あ る 、 請 求 項 ６ 。
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　 　 【 請 求 項 ２ ２ 】   療 的 タ ン パ ク 質 が グ リ オ ー マ 有 毒 タ ン パ ク 質 で あ る 、 請 求 項 １ １
。

　 　 【 請 求 項 ２ ３ 】   リ オ ー マ 有 毒 タ ン パ ク 質 が Fasリ ガ ン ド で あ る 、 請 求 項 ２ ２
。

　 　 【 請 求 項 ２ ４ 】   リ オ ー マ 有 毒 タ ン パ ク 質 が 上 皮 増 殖 因 子 受 容 体 (EGFR)及 び CD3に
対 し て 導 か れ る 二 重 特 異 性 単 鎖 抗 体 で あ る 、 請 求 項 ２ ２ 。
　 　 【 請 求 項 ２ ５ 】   リ オ ー マ 有 毒 タ ン パ ク 質 が 上 皮 増 殖 因 子 受 容 体 (EGFR)に 対 し て 導
か れ る 抗 体 で あ る 、 請 求 項 ２ ２ 。
　 　 【 請 求 項 ２ ６ 】   ラ ン ス フ ェ ク シ ョ ン レ ト ロ ウ イ ル ス ベ ク タ ー を 用 い て 実 施
る 、 請 求 項 １ １ 。
　 　 【 請 求 項 ２ ７ 】   離 さ れ た ス ト ロ マ 細 脳 中 に 直 植 、 請
求 項 ９ 。
　 　 【 請 求 項 ２ ８ 】   離 さ れ た ス ト ロ マ 細 胞 、 脳 中 に 直 接 移 植 る 、 請
求 項 １ １ 。
　 　 【 請 求 項 ２ ９ 】 　 枢 神 経 系 に 投 与 さ れ た 該 単 離 さ れ た ス ト ロ マ 細 胞 が 該 中 枢 神 経 系
に お い て 約 １ ５ ０ 日 ま で の 間 存 在 ま た は 複 製 、 請 求 項 ７

。
　 　 【 請 求 項 ３ ０ 】   離 さ れ た ス ト ロ マ 細 胞 中 枢 神 経 系 に 投 与

投 与 後 に 、 中 枢 神 経 系 に 投 与 さ れ た 該 単 離 さ れ た ス ト ロ マ 細 胞 の 約 0.1%が マ ク ロ グ リ
ア 細 胞 、 ア ス ト ロ サ イ ト ま た は ニ ュ ー ロ ン へ の 分 化 の マ ー カ ー を 発 現 す る こ と が で き る 、
請 求 項 １ 。
　 　 【 請 求 項 ３ １ 】   分 化 の 該 マ ー カ ー が グ リ ア 繊 維 酸 性 タ ン パ ク 質 で あ る 、 請 求 項 ３ ０

。
　 　 【 請 求 項 ３ ２ 】   中 枢 神 経 系 病 が パ ー キ ン ソ ン 病 で あ る 、 請 求 項 １

。
　 　 【 請 求 項 ３ ３ 】   療 的 タ ン パ ク 質 が 中 枢 神 経 系 の 疾 病 、 疾 患 ま た は 病 気 に お い て 欠
失 し て い る か ま た は 生 産 さ れ な い 神 経 伝 達 物 質 の 生 合 成 に お い て 必 要 と さ れ る 酵 素 で あ る
、 請 求 項 ９ 。
　 　 【 請 求 項 ３ ４ 】   療 的 タ ン パ ク 質 が 中 枢 神 経 系 の 疾 病 、 疾 患 ま た は 病 気 に お い て 欠
失 し て い る か ま た は 生 産 さ れ な い 神 経 伝 達 物 質 の 生 合 成 に お い て 必 要 と さ れ る 酵 素 で あ る
、 請 求 項 １ １ 。
　 　 【 請 求 項 ３ ５ 】   経 伝 達 物 質 が L-DOPAで あ る 、 請 求 項 ３ ３ 。
　 　 【 請 求 項 ３ ６ 】   経 伝 達 物 質 が L-DOPAで あ る 、 請 求 項 ３ ４ 。
　 　 【 請 求 項 ３ ７ 】   置 が パ ー キ ン ソ ン 病 に 見 ら れ る 表 現 型 の 減 少 を も た ら す 、 請 求 項
３ ５ 。
　 　 【 請 求 項 ３ ８ 】   パ ー キ ン ソ ン 病 に 見 ら れ 現 型 が パ ー キ ン ソ ン 病 の ラ ッ ト モ デ ル
に お い て ア ポ モ ル ヒ ネ に よ り 誘 導 さ れ る 回 転 で あ る 、 請 求 項 ３ ７ 。
　 　 【 請 求 項 ３ ９ 】   離 さ れ た ス ト ロ マ 細 胞 が L-DOPAを 少 な く と も 約 3日 間 合 成 し 、 分
泌 し 続 け る 、 請 求 項 ３ ６ 。
　 　 【 請 求 項 ４ ０ 】   L-DOPAが L-DOPAの 代 謝 産 物 に 転 化 さ れ る 、 請 求 項 ３ ６

。
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