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【 特 許 請 求 の 範 囲 】
　 　 【 請 求 項 １ 】 　 ａ ） 連 結 し た
ｉ ） ア デ ノ 随 伴 ウ イ ル ス （ Ａ Ａ Ｖ ） の ５ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 一 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト
、
ｉ ｉ ） 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト 、 お よ び
ｉ ｉ ｉ ） Ａ Ａ Ｖ の ３ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 第 三 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト
を 含 ん で な る 第 一 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 を 含 む 第 一 組 換 え Ａ Ａ Ｖ 、
ｂ ） 連 結 し た
ｉ ） Ａ Ａ Ｖ の ５ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 一 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト 、
ｉ ｉ ） 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ
グ メ ン ト 、
ｉ ｉ ｉ ） Ａ Ａ Ｖ の ３ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 三 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト を 含 ん で な る 第 二 組
換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 を 含 第 二 組 換 え Ａ Ａ Ｖ
を 含 ん で な る 、 少 な く と も ２ 個 の 組 換 え Ａ Ａ Ｖ を 含 ん で な る 組 成 物
　

　
Ｄ Ｎ Ａ 中 に 配 置 さ

れ て お り 、
　

シ ス 作 用 性 の 異 種 転 写 調 節 エ レ メ ン ト を 含 む
む

な ら び に

治 療 遺 伝 子 産 物 の た め の 完 全 な オ ー プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム を 含 む
お よ び

む
で あ っ て 、

該 ２ 個 の 組 換 え Ａ Ａ Ｖ の 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 は 、 宿 主 細 胞 と 接 触 し た 時 に 連 結 さ れ 、 オ ー
プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム に 対 し て ５ ’ に シ ス 作 用 性 の 異 種 転 写 調 節 エ レ メ ン ト を 有 す る
分 子 を 形 成 す る も の で あ り 、

該 シ ス 作 用 性 の 異 種 転 写 調 節 エ レ メ ン ト は 、 連 結 後 に 、 オ ー プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム
に よ り コ ー ド さ れ た 治 療 遺 伝 子 産 物 の 転 写 を 調 節 す る よ う に 第 一 組 変 え

該 シ ス 作 用 性 の 異 種 転 写 調 節 エ レ メ ン ト が エ ン ハ ン サ ー で あ る 場 合 に は 、 オ ー プ ン リ ー



　

　

　 　 【 請 求 項 ２ 】 　 送 達 ビ ヒ ク ル を さ ら に 含 ん で な る 、 請 求 項 １ 記 載 の 組 成 物 。
　 　 【 請 求 項 ３ 】 　 ビ ヒ ク ル が 薬 剤 的 に 許 容 で き る キ ャ リ ヤ ー で あ る 、 請 求 項 ２ 記 載 の 組
成 物 。
　 　 【 請 求 項 ４ 】 　

　 　 【 請 求 項 ５ 】 　

　 　 【 請 求 項 ６ 】 　

　 　 【 請 求 項 ７ 】 　

　 　 【 請 求 項 ８ 】 　

　 　 【 請 求 項 ９ 】 　

　 　 【 請 求 項 １ ０ 】 　
　 　 【 請 求 項 １ １ 】 　
　 第 一 組 換 え Ａ Ａ Ｖ が 、 連 結 し た
ｉ ） Ａ Ａ Ｖ の ５ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 一 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト 、
ｉ ｉ ） 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト 、 お よ び
ｉ ｉ ｉ ） Ａ Ａ Ｖ の ３ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 三 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト
を 含 ん で な る 第 一 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 を 含 ん で な り 、 そ し て
第 二 ｒ Ａ Ａ Ｖ が 、 連 結 し た
ｉ ） Ａ Ａ Ｖ の ５ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 一 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト 、
ｉ ｉ ） 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ
グ メ ン ト よ び
ｉ ｉ ｉ ） Ａ Ａ Ｖ の ３ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 三 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト を 含 第 二 組 換 え Ｄ
Ｎ Ａ 分 子 を 含 ん で な
　

宿 主 細 胞 。
　 　 【 請 求 項 １ ２ 】 　 少

第 一 Ａ Ａ Ｖ が 、 連 結 し た
ｉ ） Ａ Ａ Ｖ の ５ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 一 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト 、
ｉ ｉ ） 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト 、 お よ び
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デ ィ ン グ フ レ ー ム の 転 写 は そ の エ ン ハ ン サ ー に よ り 増 強 さ れ 、
該 シ ス 作 用 性 の 異 種 転 写 調 節 エ レ メ ン ト が プ ロ モ ー タ ー で あ る 場 合 に は 、 オ ー プ ン リ ー

デ ィ ン グ フ レ ー ム の 転 写 は そ の プ ロ モ ー タ ー に お い て 開 始 さ れ 、 か つ 、
第 一 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 は タ ン パ ッ ク 質 を コ ー ド し て い な い 、

上 記 組 成 物 。

第 一 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 の 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト が エ ン ハ ン サ ー を 含 ん
で な る 、 請 求 項 １ 記 載 の 組 成 物 。

第 一 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 の 第 ニ Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト が 異 種 プ ロ モ ー タ ー を
含 ん で な る 、 請 求 項 １ 記 載 の 組 成 物 。

第 ニ 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 の 第 ニ Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト が 、 オ ー プ ン リ ー デ ィ
ン グ フ レ ー ム を 含 む が 、 異 種 プ ロ モ ー タ ー は 含 ま な い 、 請 求 項 １ 記 載 の 組 成 物 。

第 一 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 の 第 ニ 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト が 、 異 種 プ ロ モ
ー タ ー を 含 ん で な る 、 請 求 項 １ 記 載 の 組 成 物 。

宿 主 細 胞 中 で 機 能 的 な シ ス 作 用 性 の 異 種 転 写 調 節 エ レ メ ン ト を 少 な く
と も １ つ 含 ん で な る 第 一 組 換 え ア デ ノ 随 伴 ウ イ ル ス ベ ク タ ー で あ っ て 、 宿 主 細 胞 中 で 該 第
一 組 換 え ア デ ノ ウ イ ル ス ベ ク タ ー と 第 二 組 換 え ア デ ノ 随 伴 ウ イ ル ス ベ ク タ ー が 連 結 さ れ た
後 に 、 シ ス 作 用 性 の 異 種 転 写 調 節 エ レ メ ン ト が 該 宿 主 細 胞 に お い て 第 ニ 組 換 え ア デ ノ 随 伴
ウ イ ル ス ベ ク タ ー に よ り コ ー ド さ れ た 治 療 遺 伝 子 産 物 の た め の 完 全 な オ ー プ ン リ ー デ ィ ン
グ フ レ ー ム の 転 写 を 調 節 で き る よ う に 該 シ ス 作 用 性 の 異 種 転 写 調 節 エ レ メ ン ト が 該 第 一 組
換 え ア デ ノ 随 伴 ウ イ ル ス ベ ク タ ー 中 に 配 置 さ れ て お り 、 か つ 、 該 シ ス 作 用 性 の 異 種 転 写 調
節 エ レ メ ン ト が プ ロ モ ー タ ー で あ り 、 そ し て 該 オ ー プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム の 転 写 が 該
プ ロ モ ー タ ー に お い て 開 始 さ れ 、 か つ 、 第 一 組 換 え ア デ ノ 随 伴 ウ イ ル ス ベ ク タ ー が タ ン パ
ク 質 を コ ー ド し て い な い 、 上 記 第 一 組 換 え ア デ ノ 随 伴 ウ イ ル ス ベ ク タ ー 。

シ ス 作 用 性 の 異 種 転 写 調 節 エ レ メ ン ト が エ ン ハ ン サ ー で あ る 、 請 求 項
８ 記 載 の ベ ク タ ー 。

請 求 項 ８ 記 載 の ベ ク タ ー を 含 ん で な る プ ラ ス ミ ド 。
少 な く と も ２ つ の 組 換 え Ａ Ａ Ｖ と 接 触 さ れ た 宿 主 細 胞 で あ っ て 、

（ ｒ Ａ Ａ Ｖ ）

プ ロ モ ー タ ー を 含 む

治 療 遺 伝 子 産 物 の た め の 完 全 な オ ー プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム を 含 む
、 お

む
り 、 こ こ で 、

第 一 ｒ Ａ Ａ Ｖ に お け る プ ロ モ ー タ ー が 第 一 ｒ Ａ Ａ Ｖ お よ び 第 ニ ｒ Ａ Ａ Ｖ と 接 触 さ れ た 宿
主 細 胞 中 で 第 ニ ｒ Ａ Ａ Ｖ に お け る 該 オ ー プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム に よ り コ ー ド さ れ た 治
療 遺 伝 子 産 物 の 転 写 発 現 を 調 節 す る も の で あ り 、 そ し て 第 一 ｒ Ａ Ａ Ｖ が タ ン パ ク 質 を コ ー
ド し な い も の で あ る 、 上 記

な く と も ２ つ の ｒ Ａ Ａ Ｖ と 宿 主 細 胞 を 接 触 さ せ る こ と を 含 ん で な
る 、 宿 主 細 胞 に 一 つ ま た は 複 数 の 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ を 移 送 す る た め の 方 法 で あ っ て 、

ｒ

プ ロ モ ー タ ー を 含 む



ｉ ｉ ｉ ） Ａ Ａ Ｖ の ３ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 三 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト
を 含 ん で な る 第 一 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 を 含 ん で な り 、 そ し て
第 二 Ａ Ａ Ｖ が 、 連 結 し た
ｉ ） Ａ Ａ Ｖ の ５ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 一 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト 、
ｉ ｉ ） 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ
グ メ ン ト よ び
ｉ ｉ ｉ ） Ａ Ａ Ｖ の ３ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 三 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト
を 含 ん で な る 第 二 ｒ Ｄ Ｎ Ａ 分 子 を 含 ん で な
　
　 　 【 請 求 項 １ ３ 】 　 宿 主 細 胞 を 請 求 項 １ 記 載 の 組 成 物 と 接 触 さ せ る こ と を 含 ん で な る 、
宿 主 細 胞 内 へ の ポ リ ペ プ チ ド お よ び 発 現 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ４ 】 　 第 一 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 の 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト が プ ロ モ ー タ ー に 操
作 可 能 に 連 結 す る オ ー プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム の 一 部 分 を 含 ん で な る 、 請 求 項 ま た
は 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ５ 】 　 第 一 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 が オ ー プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム に 対 し て ３
'の ス プ ラ イ ス 供 与 部 位 を 含 ん で な る 、 請 求 項 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ６ 】 　 第 二 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 の 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト が 、 第 一 組 換 え Ｄ Ｎ
Ａ 分 子 の 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト と 一 緒 に 全 長 ポ リ ペ プ チ ド を コ ー ド す る オ ー プ ン リ
ー デ ィ ン グ フ レ ー ム の 残 部 を 含 ん で な る 、 請 求 項 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ７ 】 　 第 二 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 の 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト が 、 オ ー プ ン リ ー デ
ィ ン グ フ レ ー ム の 残 部 に 対 し て ５ 'の ス プ ラ イ ス 受 容 部 位 を 含 ん で な る 、 請 求 項 記 載
の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ８ 】 　 第 一 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 の 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト が エ ン ハ ン サ ー を 含
ん で な る 、 請 求 項 ま た は 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ９ 】 　 第 一 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 の 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト が プ ロ モ ー タ ー を 含
ん で な る 、 請 求 項 ま た は 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ ０ 】 　 第 二 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 の 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト が 、 オ ー プ ン リ ー デ
ィ ン グ フ レ ー ム の 少 な く と も 一 部 分 を 含 ん で な る 、 請 求 項 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ １ 】 　 第 二 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 の 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト が 、 オ ー プ ン リ ー デ
ィ ン グ フ レ ー ム の 少 な く と も 一 部 分 を 含 ん で な る 、 請 求 項 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ ２ 】 　 第 二 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 の 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト が 、 オ ー プ ン リ ー デ
ィ ン グ フ レ ー ム に 操 作 可 能 に 連 結 す る プ ロ モ ー タ ー を さ ら に 含 ん で な る 、 請 求 項 記 載
の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ ３ 】 　 第 二 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 の 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト が 、 オ ー プ ン リ ー デ
ィ ン グ フ レ ー ム に 操 作 可 能 に 連 結 す る プ ロ モ ー タ ー を さ ら に 含 ん で な る 、 請 求 項 記 載
の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ ４ 】 　

　 　 【 請 求 項 ２ ５ 】 　

　 　 【 請 求 項 ２ ６ 】 　

　 　 【 請 求 項 ２ ７ 】 　

　 　 【 請 求 項 ２ ８ 】 　
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ｒ

治 療 遺 伝 子 産 物 の た め の 完 全 な オ ー プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム を 含 む
、 お

り 、 か つ 、
第 一 ｒ Ｄ Ｎ Ａ 分 子 が タ ン パ ク 質 を コ ー ド し て い な い も の で あ る 、 上 記 方 法 。

の 移 送

１ ２
１ ３

１ ４

な っ て
１ ５

１ ６

１ ２ １ ３

１ ２ １ ３

１ ８

１ ９

２ ０

２ １

ベ ク タ ー の 1つ の 第 ニ Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト が 異 種 転 写 調 節 エ レ メ ン ト
を 含 ん で な る 、 請 求 項 1記 載 の 組 成 物 。

ベ ク タ ー の １ つ の 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト が 異 種 転 写 調 節 エ レ メ ン ト
を 含 ん で な る 、 請 求 項 １ ２ ま た は １ ３ 記 載 の 方 法 。

ポ リ ペ プ チ ド を コ ー ド す る ポ リ ヌ ク レ オ チ ド セ グ メ ン ト を 含 む 組 換
え Ａ Ａ Ｖ を 含 ん で な る 宿 主 細 胞 を 、 ポ リ ヌ ク レ オ チ ド の 発 現 を 増 強 す る 量 で 請 求 項 ８ 記 載
の ベ ク タ ー に 相 当 す る 組 換 え Ａ Ａ Ｖ を さ ら に 含 む 組 成 物 と 接 触 さ せ る こ と を 含 ん で な る 宿
主 細 胞 に お け る ポ リ ヌ ク レ オ チ ド の 発 現 を 増 強 す る た め の 方 法 。

請 求 項 ８ 記 載 の ベ ク タ ー に 相 当 す る 組 換 え Ａ Ａ Ｖ ベ ク タ ー を 含 む 細
胞 を 、 ポ リ ペ プ チ ド を コ ー ド す る ポ リ ヌ ク レ オ チ ド の 発 現 を 増 強 す る 量 の 該 ポ リ ヌ ク レ オ
チ ド セ グ メ ン ト を 含 む 組 換 え Ａ Ａ Ｖ ベ ク タ ー を さ ら に 含 む 組 成 物 と 接 触 さ せ る こ と を 含 ん
で な る 宿 主 細 胞 に お け る ポ リ ヌ ク レ オ チ ド の 発 現 を 増 強 す る た め の 方 法 。

宿 主 細 胞 を 請 求 項 ８ 記 載 の ベ ク タ ー に 相 当 す る 組 換 え Ａ Ａ Ｖ ベ ク タ
ー お よ び 該 細 胞 内 で ポ リ ペ プ チ ド を コ ー ド す る ポ リ ヌ ク レ オ チ ド の 発 現 を 増 強 す る 量 の 該



　 　 【 請 求 項 ２ ９ 】 　

　 　 【 請 求 項 ３ ０ 】 　

　 　 【 請 求 項 ３ １ 】 　

　 　 【 請 求 項 ３ ２ 】 　

　 　 【 請 求 項 ３ ３ 】 　

　 　 【 請 求 項 ３ ４ 】 　

　

　 　 【 請 求 項 ３ ５ 】 　

　

　 　 【 請 求 項 ３ ６ 】 　

　 　 【 請 求 項 ３ ７ 】 　

　

　 　 【 請 求 項 ３ ８ 】 　

　 　 【 請 求 項 ３ ９ 】 　
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ポ リ ヌ ク レ オ チ ド セ グ メ ン ト を 含 む さ ら な る 組 換 え Ａ Ａ Ｖ ベ ク タ ー と 接 触 さ せ る こ と を 含
ん で な る 宿 主 細 胞 に お け る ポ リ ヌ ク レ オ チ ド の 発 現 を 増 強 す る た め の 方 法 。

請 求 項 ２ ６ ま た は ２ ７ 記 載 の 方 法 で あ っ て 、 該 組 成 物 が 送 達 ビ ヒ ク
ル を さ ら に 含 ん で な る 、 上 記 方 法 。

送 達 ビ ヒ ク ル が 薬 剤 的 に 許 容 で き る キ ャ リ ヤ ー で あ る 請 求 項 ２ ６ 、
２ ７ ま た は ２ ８ 記 載 の 方 法 。

請 求 項 ８ 記 載 の ベ ク タ ー に 相 当 す る 組 換 え Ａ Ａ Ｖ 中 の 異 種 転 写 調 節
エ レ メ ン ト が プ ロ も タ ー で あ る 、 請 求 項 ２ ６ 、 ２ ７ ま た は ２ ８ 記 載 の 方 法 。

宿 主 細 胞 に お け る 遺 伝 子 産 物 の 発 現 が ス プ ラ イ シ ン グ に 依 存 し な い
、 請 求 項 ８ 記 載 の ベ ク タ ー 。

宿 主 細 胞 に お け る 遺 伝 子 産 物 の 発 現 が ス プ ラ イ シ ン グ に 依 存 し な い
、 請 求 項 １ 記 載 の 組 成 物 。

連 結 し た 、 Ａ Ａ Ｖ の ５ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 一 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ
ン ト 、 プ ロ モ ー タ ー を 含 む 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト 、 お よ び Ａ Ａ Ｖ の ３ '－ 逆 方 向 末 端 反 復
を 含 む 第 三 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト を 含 ん で な る 第 一 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 を 含 む が 、 タ ン パ ク 質 を
コ ー ド し て い な い 第 一 ｒ Ａ Ａ Ｖ 、 な ら び に
連 結 し た 、 Ａ Ａ Ｖ の ５ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 一 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト 、 治 療 遺 伝 子 産 物
の た め の 完 全 な オ ー プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム を 含 む 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト 、 お よ び
Ａ Ａ Ｖ の ３ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 三 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト を 含 ん で な る 第 二 組 換 え Ｄ Ｎ
Ａ 分 子 を 含 ん で な る 第 二 ｒ Ａ Ａ Ｖ で あ っ て 、 か つ 、

第 一 ｒ Ａ Ａ Ｖ に お け る プ ロ モ ー タ ー が 第 一 ｒ Ａ Ａ Ｖ お よ び 第 二 ｒ Ａ Ａ Ｖ と 接 触 さ れ た 宿
主 細 胞 に お い て 該 オ ー プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム に よ り コ ー ド さ れ た 遺 伝 子 産 物 の 転 写 発
現 を 調 節 す る も の 。

連 結 し た 、 Ａ Ａ Ｖ の ５ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 一 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ
ン ト 、 プ ロ モ ー タ ー を 含 む 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト 、 お よ び Ａ Ａ Ｖ の ３ '－ 逆 方 向 末 端 反 復
を 含 む 第 三 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト を 含 ん で な る 第 一 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 を 含 む が 、 タ ン パ ク 質 を
コ ー ド し て い な い 第 一 ｒ Ａ Ａ Ｖ 、 な ら び に
連 結 し た 、 Ａ Ａ Ｖ の ５ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 一 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト 、 治 療 遺 伝 子 産 物
の た め の 完 全 な オ ー プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム を 含 む 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト 、 お よ び
Ａ Ａ Ｖ の ３ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 三 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト を 含 ん で な る 第 二 組 換 え Ｄ Ｎ
Ａ 分 子 を 含 む 第 二 ｒ Ａ Ａ Ｖ で あ っ て 、 か つ 、

第 二 ｒ Ａ Ａ Ｖ が 該 オ ー プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム 対 し て ５ ’ の 異 種 プ ロ モ ー タ ー を 含 ん
で い な い も の 。

第 一 ｒ Ａ Ａ Ｖ の 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト が エ ン ハ ン サ ー を さ ら に 含 ん
で な る 請 求 項 ３ ４ 記 載 の 第 一 ｒ Ａ Ａ Ｖ 。

連 結 し た 、 Ａ Ａ Ｖ の ５ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 一 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ
ン ト 、 プ ロ モ ー タ ー を 含 む 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト 、 お よ び Ａ Ａ Ｖ の ３ '－ 逆 方 向 末 端 反 復
を 含 む 第 三 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト を 含 ん で な る 第 一 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 を 含 む が 、 タ ン パ ク 質 を
コ ー ド し て い な い 第 一 ｒ Ａ Ａ Ｖ 、 な ら び に
連 結 し た 、 Ａ Ａ Ｖ の ５ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 一 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト 、 治 療 遺 伝 子 産 物
の た め の 完 全 な オ ー プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム を 含 む 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト 、 お よ び
Ａ Ａ Ｖ の ３ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 三 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト を 含 ん で な る 第 二 組 換 え Ｄ Ｎ
Ａ 分 子 を 含 む 第 二 ｒ Ａ Ａ Ｖ
を 含 ん で な る 組 成 物 で あ っ て 、 か つ 、

第 一 ｒ Ａ Ａ Ｖ に お け る プ ロ モ ー タ ー が 第 一 ｒ Ａ Ａ Ｖ お よ び 第 二 ｒ Ａ Ａ Ｖ と 接 触 さ れ た 宿
主 細 胞 に お い て 該 オ ー プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム に よ り コ ー ド さ れ た 遺 伝 子 産 物 の 転 写 発
現 を 調 節 す る 、 上 記 組 成 物 。

薬 剤 的 に 許 容 で き る キ ャ リ ヤ ー を さ ら に 含 ん で な る 、 請 求 項 ３ ７ 記
載 の 組 成 物 。

第 一 ｒ Ａ Ａ Ｖ の 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト が エ ン ハ ン サ ー を さ ら に 含 ん



　 　 【 請 求 項 ４ ０ 】 　

　

　 　 【 請 求 項 ４ １ 】 　

　 　 【 請 求 項 ４ ２ 】 　
　

　

　 　 【 請 求 項 ４ ３ 】 　
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で な る 請 求 項 ３ ５ 記 載 の 第 一 ｒ Ａ Ａ Ｖ 。
連 結 し た 、 Ａ Ａ Ｖ の ５ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 一 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ

ン ト 、 プ ロ モ ー タ ー を 含 む 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト 、 お よ び Ａ Ａ Ｖ の ３ '－ 逆 方 向 末 端 反 復
を 含 む 第 三 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト を 含 ん で な る 第 一 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 を 含 む が 、 タ ン パ ク 質 を
コ ー ド し て い な い 第 一 ｒ Ａ Ａ Ｖ 、 な ら び に
連 結 し た 、 Ａ Ａ Ｖ の ５ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 一 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト 、 治 療 遺 伝 子 産 物
の た め の 完 全 な オ ー プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム を 含 む 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト 、 お よ び
Ａ Ａ Ｖ の ３ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 三 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト を 含 ん で な る 第 二 組 換 え Ｄ Ｎ
Ａ 分 子 を 含 む 第 二 ｒ Ａ Ａ Ｖ を 含 ん で な る 組 成 物 で あ っ て 、 か つ 、

第 二 ｒ Ａ Ａ Ｖ が 該 オ ー プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム に 対 し て ５ ’ の 異 種 プ ロ モ ー タ ー を 含
ん で い な い 、 上 記 組 成 物 。

薬 剤 的 に 許 容 で き る キ ャ リ ヤ ー を さ ら に 含 ん で な る 、 請 求 項 ４ ０ 記
載 の 組 成 物 。

少 な く と も ２ つ の ｒ Ａ Ａ Ｖ と 接 触 さ れ た 宿 主 細 胞 で あ っ て 、
第 一 ｒ Ａ Ａ Ｖ が 、 連 結 し た 、

ｉ ） Ａ Ａ Ｖ の ５ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 一 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト ；
ｉ ｉ ） プ ロ モ ー タ ー を 含 む 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト ； お よ び
ｉ ｉ ｉ ） Ａ Ａ Ｖ の ３ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 三 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト
を 含 ん で な る 第 一 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 を 含 み 、 そ し て

第 二 ｒ Ａ Ａ Ｖ が 、 連 結 し た 、
ｉ ） Ａ Ａ Ｖ の ５ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 一 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト ；
ｉ ｉ ） 治 療 遺 伝 子 産 物 の た め の 完 全 な オ ー プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム を 含 む 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ
グ メ ン ト 、 お よ び
ｉ ｉ ｉ ） Ａ Ａ Ｖ の ３ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 三 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト を 含 ん で な る 第 二 組
換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 を 含 ん で な る が 、
こ こ で 、 第 二 ｒ Ａ Ａ Ｖ が 該 オ ー プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム に 対 し て ５ ’ の 異 種 プ ロ モ ー タ
ー を 含 ん で お ら ず 、 そ し て 第 一 ｒ Ａ Ａ Ｖ が タ ン パ ク 質 を コ ー ド し て い な い 、 上 記 宿 主 細 胞
。

宿 主 細 胞 と 少 な く と も ２ つ の ｒ Ａ Ａ Ｖ を 接 触 さ せ る こ と を 含 ん で な
る 宿 主 細 胞 に 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ を 移 入 す る た め の 方 法 で あ っ て 、

第 一 ｒ Ａ Ａ Ｖ が 、 連 結 し た 、
ｉ ） Ａ Ａ Ｖ の ５ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 一 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト ；
ｉ ｉ ） プ ロ モ ー タ ー を 含 む 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト ； お よ び
ｉ ｉ ｉ ） Ａ Ａ Ｖ の ３ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 三 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト
を 含 ん で な る 第 一 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 を み 、 そ し て

第 二 ｒ Ａ Ａ Ｖ が 、 連 結 し た 、
ｉ ） Ａ Ａ Ｖ の ５ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 一 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト ；
ｉ ｉ ） 治 療 遺 伝 子 産 物 の た め の 完 全 な オ ー プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム を 含 む 第 二 Ｄ Ｎ Ａ セ
グ メ ン ト 、 お よ び
ｉ ｉ ｉ ） Ａ Ａ Ｖ の ３ '－ 逆 方 向 末 端 反 復 を 含 む 第 三 Ｄ Ｎ Ａ セ グ メ ン ト
を 含 ん で な る 第 二 組 換 え Ｄ Ｎ Ａ 分 子 を 含 ん で な り 、
こ こ で 、 第 一 ｒ Ａ Ａ Ｖ に お け る プ ロ モ ー タ ー が 、 第 一 ｒ Ａ Ａ Ｖ お よ び 第 二 ｒ Ａ Ａ Ｖ と 接 触
さ れ た 宿 主 細 胞 に お い て 該 オ ー プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム に よ り コ ー ド さ れ た 遺 伝 子 産 物
の 転 写 発 現 を 調 節 し 、 そ し て 第 一 ｒ Ａ Ａ Ｖ が タ ン パ ク 質 を コ ー ド し て い な い 、 上 記 方 法 。
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