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【 手 続 補 正 書 】
【 提 出 日 】 平 成 19年 7月 18日 (2007.7.18)
【 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 】 　 ア デ ノ 随 伴 ウ イ ル ス （ Ａ Ａ Ｖ ） 及 び ／ 又 は Ａ Ａ Ｖ 粒 子 を 精 製 す る た め
の 、 Ａ Ａ Ｖ の 構 造 タ ン パ ク 質 で あ っ て 、 構 造 タ ン パ ク 質 が ウ イ ル ス の ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー
特 性 を 変 化 さ せ る 突 然 変 異 を 少 な く と も １ つ 含 む こ と を 特 徴 と し 、
（ i） 　 突 然 変 異 （ 単 数 又 は 複 数 ） が 、 該 構 造 タ ン パ ク 質 の Ｙ Ｋ Ｑ Ｉ Ｓ 　 Ｓ Ｑ Ｓ Ｇ Ａ 、 Ｙ
Ｌ Ｔ Ｌ Ｎ 　 Ｎ Ｇ Ｓ Ｑ Ａ 、 Ｙ Ｙ Ｌ Ｓ Ｒ 　 Ｔ Ｎ Ｔ Ｐ Ｓ 、 Ｅ Ｅ Ｋ Ｆ Ｆ 　 Ｐ Ｑ Ｓ Ｇ Ｖ 、 Ｎ Ｐ Ｖ Ａ Ｔ
　 Ｅ Ｑ Ｙ Ｇ Ｓ 、 Ｌ Ｑ Ｒ Ｇ Ｎ 　 Ｒ Ｑ Ａ Ａ Ｔ 、 Ｎ Ｖ Ｄ Ｆ Ｔ 　 Ｖ Ｄ Ｔ Ｎ Ｇ か ら 選 択 さ れ た 配 列 に
お け る 少 な く と も １ つ の ア ミ ノ 酸 の 前 及 び ／ 又 は 後 に 位 置 さ れ 、 及 び ／ 又 は
（ ii） 　 該 突 然 変 異 （ 単 数 又 は 複 数 ） が 該 構 造 タ ン パ ク 質 の Ｎ 末 端 に 位 置 さ れ 、 及 び ／ 又
は
（ iii） 　 該 突 然 変 異 （ 単 数 又 は 複 数 ） が Ｖ Ｐ １ － コ ー デ ィ ン グ 核 酸 の Ｘ ｈ ｏ Ｉ 切 断 部 位
に お け る １ つ 以 上 の 挿 入 に よ っ て も た ら さ れ 、 及 び ／ 又 は
（ iv） 　 該 突 然 変 異 （ 単 数 又 は 複 数 ） が 、 Ｖ Ｐ １ － コ ー デ ィ ン グ 核 酸 の Ｂ ｓ ｒ Ｂ Ｉ 切 断 部



位 に お け る １ つ 以 上 の 挿 入 に よ っ て も た ら さ れ 、 及 び ／ 又 は
（ v） 　 該 突 然 変 異 （ 単 数 又 は 複 数 ） が 、 Ｖ Ｐ １ － コ ー デ ィ ン グ 核 酸 の Ｂ ｓ ｒ Ｂ Ｉ － Ｈ ｉ
ｎ ｄ Ｉ Ｉ 切 断 部 位 間 の １ つ 以 上 の 欠 失 と 、 １ つ 以 上 の 挿 入 と に よ っ て も た ら さ れ 、 及 び ／
又 は
（ vi） 　 該 突 然 変 異 （ 単 数 又 は 複 数 ） が 、 Ｖ Ｐ １ － コ ー デ ィ ン グ 核 酸 の Ｘ ｈ ｏ Ｉ － Ｘ ｈ ｏ
Ｉ 切 断 部 位 間 の １ つ 以 上 の 欠 失 に よ っ て も た ら さ れ 、 及 び ／ 又 は
（ vii） 　 該 突 然 変 異 （ 単 数 又 は 複 数 ） が 、 Ｖ Ｐ １ － コ ー デ ィ ン グ 核 酸 の Ｂ ｓ ｒ Ｂ Ｉ － Ｈ
ｉ ｎ ｄ Ｉ Ｉ 切 断 部 位 間 の １ つ 以 上 の 欠 失 に よ っ て も た ら さ れ る 、 構 造 タ ン パ ク 質 。
　 　 【 請 求 項 ２ 】 　 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー 特 性 の 変 化 が 精 製 の 改 良 、 特 に ウ イ ル ス 、 好 ま し
く は ウ イ ル ス 粒 子 の よ り 高 い タ イ タ ー ま で の 濃 縮 、 よ り 高 い 純 度 ま で の 精 製 及 び ／ 又 は よ
り 高 い 効 率 の 精 製 を 可 能 に す る こ と を 特 徴 と す る 、 請 求 項 １ 記 載 の 構 造 タ ン パ ク 質 。
　 　 【 請 求 項 ３ 】 　 突 然 変 異 が ウ イ ル ス 感 染 性 の 無 視 で き る ほ ど の 低 減 を も た ら す に す ぎ
な い こ と を 特 徴 と す る 、 請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載 の 構 造 タ ン パ ク 質 。
　 　 【 請 求 項 ４ 】 　 突 然 変 異 し た 構 造 タ ン パ ク 質 が 粒 子 形 成 す る こ と が で き る こ と を 特 徴
と す る 、 請 求 項 １ ～ ３ の い ず れ か に 記 載 の 構 造 タ ン パ ク 質 。
　 　 【 請 求 項 ５ 】 　 Ａ Ａ Ｖ １ 、 Ａ Ａ Ｖ ２ 、 Ａ Ａ Ｖ ３ 、 Ａ Ａ Ｖ ４ 、 Ａ Ａ Ｖ ５ 及 び ／ 又 は Ａ Ａ
Ｖ ６ に 由 来 す る 、 並 び に こ れ ら に 、 特 に Ａ Ａ Ｖ ２ に 由 来 す る 他 の Ａ Ａ Ｖ 血 清 型 に 由 来 す る
こ と を 特 徴 と す る 、 請 求 項 １ ～ ４ の い ず れ か に 記 載 の 構 造 タ ン パ ク 質 。
　 　 【 請 求 項 ６ 】 　 請 求 項 １ の （ i） 及 び ／ 又 は （ ii） に お け る 突 然 変 異 が 、 点 突 然 変 異
、 複 数 個 の ア ミ ノ 酸 の 突 然 変 異 、 １ つ 以 上 の 欠 失 、 特 に １ つ 以 上 の 挿 入 、 又 は 前 記 修 飾 の
組 み 合 わ せ で あ る こ と を 特 徴 と す る 、 請 求 項 １ ～ ５ の い ず れ か に 記 載 の 構 造 タ ン パ ク 質 。
　 　 【 請 求 項 ７ 】 　 好 ま し く は ア フ イ ニ テ ィ ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に 適 し た 機 能 的 配 列 の ア
ミ ノ 酸 が 挿 入 さ れ る こ と を 特 徴 と す る 、 請 求 項 １ ～ ６ の い ず れ か に 記 載 の 構 造 タ ン パ ク 質
。
　 　 【 請 求 項 ８ 】 　 挿 入 さ れ る ア ミ ノ 酸 配 列 が 受 容 体 の リ ガ ン ド 若 し く は リ ガ ン ド の 受 容
体 、 抗 体 若 し く は 抗 体 の 一 部 、 特 に 抗 体 エ ピ ト ー プ 、 抗 原 若 し く は 抗 原 エ ピ ト ー プ 、 ホ ル
モ ン 、 ホ ル モ ン 受 容 体 、 酵 素 、 酵 素 基 質 、 レ ク チ ン 、 糖 支 持 ア ミ ノ 酸 、 特 に ヒ ス チ ジ ン 富
化 ペ プ チ ド （ Ｈ ｉ ｓ タ グ ） 、 多 重 荷 電 ペ プ チ ド 、 グ ル タ チ オ ン Ｓ － ト ラ ン ス フ ェ ラ ー ゼ （
Ｇ Ｓ Ｔ タ グ ） 、 抗 体 の Ｆ ｃ 部 分 、 免 疫 グ ロ ブ リ ン 結 合 ド メ イ ン 、 例 え ば プ ロ テ イ ン Ａ 若 し
く は プ ロ テ イ ン Ｇ 若 し く は こ れ ら の 一 部 、 レ シ チ ン 、 核 酸 結 合 部 位 、 ヘ パ リ ン 結 合 部 位 、
特 異 性 リ ガ ン ド 、 特 異 性 受 容 体 、 イ ン テ グ リ ン 、 サ イ ト カ イ ン 又 は サ イ ト カ イ ン 、 イ ン テ
グ リ ン 若 し く は 成 長 因 子 の 受 容 体 結 合 ド メ イ ン 、 細 胞 表 面 受 容 体 に 結 合 す る 一 本 鎖 抗 体 、
細 胞 表 面 構 造 に 対 す る 抗 体 、 エ ピ ト ー プ 及 び ／ 又 は 抗 体 結 合 構 造 か ら 選 択 さ れ る こ と を 特
徴 と す る 、 請 求 項 ７ 記 載 の 構 造 タ ン パ ク 質 。
　 　 【 請 求 項 ９ 】 　 配 列 QAGTFALRGDNPQGを 有 す る ペ プ チ ド が 挿 入 さ れ る こ と を 特 徴 と す る
、 請 求 項 ７ 又 は ８ の い ず れ か に 記 載 の 構 造 タ ン パ ク 質 。
　 　 【 請 求 項 １ ０ 】 　 Ａ Ａ Ｖ 粒 子 の 形 態 、 特 に Ａ Ａ Ｖ カ プ シ ド の 形 態 で あ る 、 請 求 項 １ ～
９ の い ず れ か に 記 載 の 構 造 タ ン パ ク 質 。
【 手 続 補 正 ２ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ０ ３
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ０ ３ 】
　 Ａ Ａ Ｖ カ プ シ ド は ３ つ の 異 な る タ ン パ ク 質 ： Ｖ Ｐ １ 、 Ｖ Ｐ ２ 及 び Ｖ Ｐ ３ か ら 成 り 、 こ れ
ら の 相 対 的 割 合 は ５ ％ 　 Ｖ Ｐ １ 、 ５ ％ 　 Ｖ Ｐ ２ 及 び ９ ０ ％ 　 Ｖ Ｐ ３ で あ る 。 Ａ Ａ Ｖ カ プ シ
ド 遺 伝 子 は Ａ Ａ Ｖ ゲ ノ ム の 右 手 端 部 に 位 置 さ れ 、 異 な る 開 始 コ ド ン と 、 ２ つ の 異 な っ て ス
プ ラ イ ス さ れ た 転 写 物 (transcript)と を 用 い て 、 同 じ オ ー プ ン リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム （ Ｏ
Ｒ Ｆ ） の 配 列 を オ ー バ ー ラ ッ プ さ せ る こ と に よ っ て 、 コ ー ド さ れ る 。 Ｖ Ｐ １ 遺 伝 子 は Ｖ Ｐ
２ 遺 伝 子 配 列 全 体 を 含 有 し 、 こ の Ｖ Ｐ ２ 遺 伝 子 配 列 は 、 特 異 的 な Ｎ 末 端 領 域 を 有 す る Ｖ Ｐ
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３ 遺 伝 子 配 列 全 体 を 含 有 す る 。 オ ー バ ー ラ ッ ピ ン グ リ ー デ ィ ン グ フ レ ー ム が ３ 種 類 の Ａ Ａ
Ｖ カ プ シ ド タ ン パ ク 質 の 全 て を コ ー ド す る と い う 事 実 が 、 全 て の カ プ シ ド タ ン パ ク 質 の 、
程 度 の 差 こ そ あ れ 、 必 須 の 発 現 の 原 因 で あ る 。
【 手 続 補 正 ３ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ２ ３
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ２ ３ 】
　 好 ま し い 実 施 態 様 で は 、 例 え ば 、 ５ ～ ３ ０ ア ミ ノ 酸 、 好 ま し く は ８ ～ ２ ０ ア ミ ノ 酸 、 特
に １ ０ ～ １ ８ ア ミ ノ 酸 を 有 す る ペ プ チ ド が 挿 入 さ れ る 。 ペ プ チ ド は 例 え ば 配 列 QAGTFALRGD
NPQG又 は こ れ と 高 度 に ホ モ ロ ジ ー で あ る 配 列 を 有 す る 。 こ の 特 に 好 ま し い リ ガ ン ド は 、 ラ
ミ ニ ン フ ァ ミ リ ー の α 鎖 の コ ア 配 列 か ら の １ ４ ア ミ ノ 酸 の 長 さ を 有 す る ペ プ チ ド で あ る Ｐ
１ ペ プ チ ド で あ る 。 こ の 配 列 は 例 え ば 、 特 に ウ イ ル ス 粒 子 、 例 え ば ア デ ノ ウ イ ル ス の エ ン
ド サ イ ト ー シ ス を 仲 介 す る 、 イ ン テ グ リ ン 受 容 体 を 認 識 す る た め に 充 分 で あ る 。 Ｐ １ ペ プ
チ ド は 、 そ の 形 態 （ 線 状 又 は 環 状 ） に 拘 わ ら ず 、 イ ン テ グ リ ン 受 容 体 に 結 合 す る 。 本 発 明
に よ る と 、 Ｐ １ ペ プ チ ド の コ ー デ ィ ン グ Ｄ Ｎ Ａ 配 列 は 、 例 え ば ヘ ル パ ー プ ラ ス ミ ド 上 に 位
置 さ れ る 、 Ａ Ａ Ｖ の 構 造 タ ン パ ク 質 を コ ー ド す る 遺 伝 子 中 に 組 み 込 ま れ る 。 変 異 体 ヘ ル パ
ー プ ラ ス ミ ド に よ る パ ッ ケ ー ジ ン グ は ， カ プ シ ド 中 に Ｐ １ を 含 む 組 換 え Ａ Ａ Ｖ （ ｒ Ａ Ａ Ｖ
－ Ｐ １ ） を 生 じ る 。 こ の ペ プ チ ド の 挿 入 に 関 し て 、 こ れ ら の Ａ Ａ Ｖ 粒 子 は カ チ オ ン 交 換 体
か ら 非 修 飾 Ａ Ａ Ｖ 粒 子 に 比 べ て 低 い 伝 導 率 で 溶 離 さ れ る の で 、 条 件 に 依 存 し て 、 改 良 さ れ
た 分 離 （ 例 え ば 、 野 性 型 か ら ） と 精 製 を 可 能 に す る こ と を 示 す こ と が で き た 。
【 手 続 補 正 ４ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ３ ０
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ３ ０ 】
　 突 然 変 異 （ 単 数 又 は 複 数 ） は 好 ま し く は ウ イ ル ス 表 面 に 位 置 さ れ る 。 表 面 に 位 置 さ れ る
構 造 タ ン パ ク 質 領 域 の 決 定 に 関 し て 、 本 発 明 に よ る と 、 意 外 に も 、 Ｃ Ｐ Ｖ と Ａ Ａ Ｖ ２ の 配
列 及 び 構 造 が 匹 敵 す る も の で あ る こ と が 判 明 し た 。 そ れ 故 、 好 ま し く は 、 例 え ば パ ル ボ ウ
イ ル ス Ｂ １ ９ 又 は Ｃ Ｐ Ｖ （ イ ヌ パ ル ボ ウ イ ル ス ） の よ う な パ ル ボ ウ イ ル ス の 既 知 結 晶 構 造
に 頼 っ て 、 ホ モ ロ ジ ー 比 較 に よ っ て 、 ウ イ ル ス 表 面 に 位 置 す る タ ン パ ク 質 ド メ イ ン を 同 定
す る こ と が 可 能 で あ る 。 そ れ 故 、 本 発 明 に よ る と 、 例 え ば 、 Ｃ Ｐ Ｖ と Ａ Ａ Ｖ ２ と の コ ン ピ
ュ ー タ ー 補 助 比 較 、 及 び パ ル ボ ウ イ ル ス Ｂ １ ９ と Ａ Ａ Ｖ ２ と の コ ン ピ ュ ー タ ー 補 助 比 較 が
、 意 外 に も 、 配 列 が 変 化 し て 、 即 ち 、 低 い ホ モ ロ ジ ー を 有 し て 、 ウ イ ル ス 表 面 に 位 置 す る
と 推 定 さ れ る 、 Ｖ Ｐ ３ 中 の ル ー プ の 再 現 可 能 な 同 定 を 生 じ た 。 体 液 性 免 疫 応 答 に 対 す る 抗
原 は 抗 体 に 、 し た が っ て ウ イ ル ス 表 面 に ア ク セ ス 可 能 で な け れ ば な ら な い の で 、 こ れ ら の
ル ー プ は 突 然 変 異 の た め の 好 ま し い 候 補 で あ る 。 こ の よ う に 、 Ｃ Ｐ Ｖ 　 Ｖ Ｐ ２ カ プ シ ド タ
ン パ ク 質 の 既 知 結 晶 構 造 （ 例 え ば 、 Luo M. (1988), J. Mol. Biol., 200, 209-211; Wu a
nd Rossmann (1993), J. Mol. Biol., 233, 231-244） は 、 ウ イ ル ス カ プ シ ド 表 面 上 に 暴
露 さ れ 、 局 部 的 ア ミ ノ 酸 配 列 に 基 づ い て 例 え ば ペ プ チ ド 配 列 の 挿 入 を 克 服 す る た め に 充 分
に フ レ キ シ ブ ル で あ る 領 域 を 見 出 す た め に 、 タ ン パ ク 質 の 二 次 構 造 に お け る Ａ Ａ Ｖ ２ 　 Ｖ
Ｐ ３ と の 大 き な 類 似 性 に 基 づ い て パ タ ー ン と 見 な さ れ た 。 こ の 場 合 に 、 カ プ シ ド を 不 安 定
化 す る と 考 え ら れ る 、 Ａ Ａ Ｖ ２ カ プ シ ド タ ン パ ク 質 の 二 次 構 造 要 素 を 選 択 し な い よ う に 注
意 し た 。
【 手 続 補 正 ５ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ３ １
【 補 正 方 法 】 変 更
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【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ３ １ 】
　 好 ま し い 実 施 態 様 で は 、 突 然 変 異 （ 単 数 又 は 複 数 ） は 構 造 タ ン パ ク 質 の Ｎ 末 端 に 位 置 さ
れ る 、 こ の 理 由 は 、 例 え ば パ ル ボ ウ イ ル ス Ｃ Ｐ Ｖ 及 び Ｂ １ ９ で は 、 Ｎ 末 端 が 細 胞 表 面 に 位
置 さ れ る こ と が 判 明 し て い る か ら で あ る 。
【 手 続 補 正 ６ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ３ ２
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ３ ２ 】
　 構 造 タ ン パ ク 質 の 表 面 に 位 置 す る 領 域 を 決 定 す る た め の 他 の 可 能 性 は 、 異 な る Ａ Ａ Ｖ 血
清 型 か ら の カ プ シ ド コ ー デ ィ ン グ 核 酸 配 列 を 比 較 す る こ と で あ る 。 こ の た め に 、 例 え ば Ａ
Ａ Ｖ ２ の 可 能 な カ プ シ ド 形 態 の 構 造 分 析 の た め に 、 例 え ば Ａ Ａ Ｖ １ 、 Ａ Ａ Ｖ ２ 、 Ａ Ａ Ｖ ３
、 Ａ Ａ Ｖ ４ 、 Ａ Ａ Ｖ ５ 又 は Ａ Ａ Ｖ ６ の よ う な 、 異 な る Ａ Ａ Ｖ 血 清 型 か ら の 既 知 Ｄ Ｎ Ａ 配 列
を 用 い る こ と が 可 能 で あ り 、 こ の 場 合 に 、 最 初 か ら 、 可 能 な 三 次 構 造 を 算 出 し て 、 一 般 に
知 ら れ た ア ミ ノ 酸 性 質 に 基 づ い て 配 列 領 域 を 内 側 又 は 外 側 カ プ シ ド 領 域 に 割 り 当 て る こ と
が 可 能 で あ る 。 し た が っ て 、 本 発 明 に よ る と 、 例 え ば 、 ペ プ チ ド を 挿 入 し て 、 そ れ ら を ウ
イ ル ス 表 面 上 に 発 現 さ せ る こ と を 可 能 に す る 、 Ａ Ａ Ｖ ２ カ プ シ ド の Ｖ Ｐ ３ 領 域 に お け る 可
能 な 挿 入 部 位 を 見 出 す こ と が 可 能 で あ っ た （ 以 下 参 照 ） 。
【 手 続 補 正 ７ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ３ ４
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ３ ４ 】
　 本 発 明 の 他 の 好 ま し い 実 施 態 様 で は 、 ６ ２ ア ミ ノ 酸 を 含 む Ｖ Ｐ １ コ ー デ ィ ン グ 核 酸 の Ｘ
ｈ ｏ Ｉ － Ｘ ｈ ｏ Ｉ 切 断 部 位 間 の １ つ 以 上 の 欠 失 に よ っ て 、 突 然 変 異 （ 単 数 又 は 複 数 ） が も
た ら さ れ る （ Hermonat, P.L. et al. (1984), J. Virol., 51, 329-339)。 他 の 好 ま し い
、 対 応 す る 実 施 態 様 で は 、 上 記 欠 失 内 に 位 置 さ れ 、 ２ ９ ア ミ ノ 酸 を 含 む Ｖ Ｐ １ コ ー デ ィ ン
グ 核 酸 の Ｂ ｓ ｒ Ｂ Ｉ － Ｈ ｉ ｎ ｄ Ｉ Ｉ 切 断 部 位 間 に 、 欠 失 （ 単 数 又 は 複 数 ） が 位 置 さ れ る 。
こ の 欠 失 は Ｒ ｅ ｐ 遺 伝 子 と の オ ー バ ー ラ ッ プ を 有 さ な い の で 、 パ ッ ケ ー ジ ン グ 機 構 に 本 質
的 に 影 響 を 及 ぼ さ な い と い う 利 点 を 有 す る 。
【 手 続 補 正 ８ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ３ ５
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ３ ５ 】
　 他 の 好 ま し い 実 施 態 様 で は 、 Ｖ Ｐ ３ 構 造 タ ン パ ク 質 (Rutledge, E.A. et al. (1998) 上
記 文 献 ) 中 の  YKQIS SQSGA, YLTLN NGSQA, YYLSR TNTPS, EEKFF PQSGV, NPVAT, EQYGS, L
QRGN RQAAT, NVDFT VDTNGか ら 選 択 さ れ た 配 列 に お け る 少 な く と も １ つ の ア ミ ノ 酸 の 前 及
び ／ 又 は 後 に １ つ 以 上 の 挿 入 が 存 在 す る 、 こ の 理 由 は こ れ ら の 部 位 が ル ー プ の 暴 露 部 位 に
位 置 さ れ 、 こ の 場 合 に は Ｖ Ｐ ３ 構 造 が 変 化 す る 危 険 性 が 低 い か ら で あ る 。
【 手 続 補 正 ９ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ４ ６
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ４ ６ 】
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Ｖ Ｐ １ に お け る 突 然 変 異
（ ａ ） Ｖ Ｐ － １ の Ｘ ｈ ｏ Ｉ － Ｘ ｈ ｏ Ｉ 切 断 部 位 間 の 欠 失 （ Δ Ｘ ｈ ｏ ； ６ ２ ア ミ ノ 酸 、 Ａ Ａ
） (Hermonat et al. (1984) Journal of Virology 51, 329-339)、
（ ｂ ） 上 記 欠 失 （ ａ ） 内 に 位 置 さ れ 、 ２ ９ Ａ Ａ を 含 む 、 Ｖ Ｐ － １ の Ｂ ｓ ｒ Ｂ Ｉ － Ｈ ｉ ｎ ｄ
Ｉ Ｉ 切 断 部 位 間 の 欠 失 （ Δ Ｂ Ｈ ） ；
（ ｃ ） Ｂ ｓ ｒ Ｂ Ｉ と Ｈ ｉ ｎ ｄ Ｉ Ｉ 間 の 欠 失 と 、 リ ガ ン ド （ Ｐ １ ペ プ チ ド ） の 挿 入 （ Δ Ｂ Ｈ
＋ Ｌ ） ； 及 び
（ ｄ ） Ｂ ｓ ｒ Ｂ Ｉ 切 断 部 位 に お け る リ ガ ン ド （ Ｐ １ ペ プ チ ド ） の 純 粋 な 挿 入 （ Ｂ ＋ Ｌ ） 。
【 手 続 補 正 １ ０ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ４ ８
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ４ ８ 】
（ Ａ Ａ Ｖ ２ の Ｖ Ｐ － １ に お け る Ｎ 末 端 の 始 点 か ら の ア ミ ノ 酸 （ Ａ Ａ ） 後 に 数 え ら れ る Ａ Ａ
数 に 応 じ て 名 付 け ら れ 、 各 場 合 に そ の Ｎ 末 端 に 位 置 さ れ る ５ ア ミ ノ 酸 と そ の Ｃ 末 端 に 位 置
さ れ る ５ ア ミ ノ 酸 と に よ っ て 隣 接 さ れ る ； そ の 後 に 挿 入 が 導 入 さ れ る Ａ Ａ は 、 太 字 で 示 さ
れ る ） 。
【 手 続 補 正 １ １ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ４ ９
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ４ ９ 】
　 同 様 に 、 太 字 の Ａ Ａ の 次 の 位 置 さ れ る 、 直 接 隣 接 す る ５ Ａ Ａ 中 に 挿 入 を 導 入 す る こ と も
可 能 で あ る 、 こ の 理 由 は こ れ ら が Ａ Ａ Ｖ ２ カ プ シ ド 中 の ル ー プ 内 に 同 様 に 位 置 さ れ る か ら
で あ る 。

(5) JP 2003-505033 A5 2007.9.6


	header
	written-amendment

