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【 手 続 補 正 書 】
【 提 出 日 】 平 成 19年 5月 16日 (2007.5.16)
【 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
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 特 許 請 求 の 範 囲 】
【 請 求 項 １ 】
　 真 核 細 胞 を 小 干 渉 性 RNA（ siRNA） の 分 子 に 付 す こ と を 含 む RNA干 渉 に よ
り 該 細 胞 中 の 標 的 遺 伝 子 を サ イ レ ン シ ン グ さ せ る 方 法 で あ っ て 、 該 siRNAは 、

該 標 的 遺 伝 子 の 転 写 体 の 配 列 と 同 一 の 、 セ ン ス 鎖 ま た は ア ン チ セ ン
ス 鎖 の 少 な く と も 11ヌ ク レ オ チ ド の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列

を 含

方 法 。
【 請 求 項 ２ 】
　

【 請 求 項 ３ 】
　 siRNAは 、 標 的 遺 伝 子 の 転 写 体 の 配 列 と 同 一 の 16ヌ ク レ オ チ ド よ り 大 き い セ ン ス 鎖 ま た
は ア ン チ セ ン ス 鎖 の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 を 含 な い 、 請 求 項 に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ４ 】

培 養 細 胞 で あ る
（ i） 該 siRN

Aの 中 央 領 域 に あ る 、
第 1の 、 ま た は （ ii） ） 該 siR

NA鎖 の 3’ 末 端 に あ る 、 該 標 的 遺 伝 子 の 転 写 体 の 配 列 と 同 一 の 、 セ ン ス 鎖 ま た は ア ン チ セ
ン ス 鎖 の 少 な く と も 9ヌ ク レ オ チ ド の 第 2の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 み 、 該 siRNAは 、
該 転 写 体 の 任 意 の 配 列 と 完 全 長 の セ ン ス 鎖 ま た は ア ン チ セ ン ス 鎖 の 配 列 同 一 性 は 無 い 、 上
記

siRNAが 、 （ i） 該 siRNAの 中 央 領 域 に あ る 、 標 的 遺 伝 子 の 転 写 体 の 配 列 と 同 一 の 、 セ ン
ス 鎖 ま た は ア ン チ セ ン ス 鎖 の 少 な く と も 11ヌ ク レ オ チ ド の 第 1の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列
を 含 む 、 請 求 項 １ に 記 載 の 方 法 。

２



　 siRNAは 、 標 的 遺 伝 子 の 転 写 体 の 配 列 と 同 一 の 15ヌ ク レ オ チ ド よ り 大 き い セ ン ス 鎖 ま た
は ア ン チ セ ン ス 鎖 の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 を 含 な い 、 請 求 項 ２ に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ５ 】
　 siRNAは 、 標 的 遺 伝 子 の 転 写 体 の 配 列 と 同 一 の 14ヌ ク レ オ チ ド よ り 大 き い セ ン ス 鎖 ま た
は ア ン チ セ ン ス 鎖 の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 を 含 な い 、 請 求 項 ２ に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ６ 】
　 siRNAは 、 標 的 遺 伝 子 の 転 写 体 の 配 列 と 同 一 の 13ヌ ク レ オ チ ド よ り 大 き い セ ン ス 鎖 ま た
は ア ン チ セ ン ス 鎖 の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 を 含 な い 、 請 求 項 ２ に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ７ 】
　 siRNAは 、 標 的 遺 伝 子 の 転 写 体 の 配 列 と 同 一 の 12ヌ ク レ オ チ ド よ り 大 き い セ ン ス 鎖 ま た
は ア ン チ セ ン ス 鎖 の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 を 含 な い 、 請 求 項 ２ に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ８ 】
　 siRNAが 、 （ ii）

【 請 求 項 ９ 】
　 　 siRNAは 、 標 的 遺 伝 子 の 転 写 体 の 配 列 と 同 一 の 16ヌ ク レ オ チ ド よ り 大 き い セ ン ス 鎖 ま
た は ア ン チ セ ン ス 鎖 の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 を 含 な い 、 請 求 項 ８ に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ０ 】
　 siRNAは 、 標 的 遺 伝 子 の 転 写 体 の 配 列 と 同 一 の 12ヌ ク レ オ チ ド よ り 大 き い セ ン ス 鎖 ま た
は ア ン チ セ ン ス 鎖 の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 を 含 な い 、 請 求 項 ８ に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ １ 】
　 siRNAは 、 標 的 遺 伝 子 の 転 写 体 の 配 列 と 同 一 の 11ヌ ク レ オ チ ド よ り 大 き い セ ン ス 鎖 ま た
は ア ン チ セ ン ス 鎖 の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 を 含 な い 、 請 求 項 ８ に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ２ 】
　 siRNAは 、 標 的 遺 伝 子 の 転 写 体 の 配 列 と 同 一 の 10ヌ ク レ オ チ ド よ り 大 き い セ ン ス 鎖 ま た
は ア ン チ セ ン ス 鎖 の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 を 含 な い 、 請 求 項 ８ に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ３ 】
　 RNA干 渉 に よ り 真 核 細 胞 中 の 複 数 の 異 な る 遺 伝 子 を サ イ レ ン シ ン グ さ
せ る 方 法 で あ っ て 、 複 数 の 異 な る 遺 伝 子 の そ れ ぞ れ の 転 写 体 配 列 は 、 該 複 数 の 異 な る 遺 伝
子 に 共 通 す る 9～ 18ヌ ク レ オ チ ド の ヌ ク レ オ チ ド 配 列 を 含 み 、 前 記 細 胞 を 小 干 渉 性 RNA（ si
RNA） の 分 子 に 付 す こ と を 含 み 、 前 記 siRNAは 、 (i)前 記 共 通 配 列 中 の 配 列 と 同 一 の 少 な く
と も 11ヌ ク レ オ チ ド の セ ン ス 鎖 ま た は ア ン チ セ ン ス 鎖 の 中 央 の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 お
よ び ／ ま た は (ii)前 記 共 通 配 列 中 の 配 列 と 同 一 の 少 な く と も 9ヌ ク レ オ チ ド の 3'セ ン ス 鎖
ま た は ア ン チ セ ン ス 鎖 の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 を 含 む 方 法 。
【 請 求 項 １ ４ 】
　 中 央 の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 は 11～ 15ヌ ク レ オ チ ド の 長 さ で あ る 、 請 求 項 に 記 載
の 方 法 。
【 請 求 項 １ ５ 】
　 中 央 の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 は 14～ 15ヌ ク レ オ チ ド の 長 さ で あ る 、 請 求 項 １ ３ に 記 載
の 方 法 。
【 請 求 項 １ ６ 】
　 中 央 の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 は 13ヌ ク レ オ チ ド の 長 さ で あ る 、 請 求 項 １ ３ に 記 載 の 方
法 。
【 請 求 項 １ ７ 】
　 中 央 の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 は 12ヌ ク レ オ チ ド の 長 さ で あ る 、 請 求 項 １ ３ に 記 載 の 方
法 。
【 請 求 項 １ ８ 】
　 中 央 の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 は 11ヌ ク レ オ チ ド の 長 さ で あ る 、 請 求 項 １ ３ に 記 載 の 方
法 。
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該 siRNA鎖 の 3’ 末 端 に あ る 、 標 的 遺 伝 子 の 転 写 体 の 配 列 と 同 一 の 、 セ
ン ス 鎖 ま た は ア ン チ セ ン ス 鎖 の 少 な く と も 9ヌ ク レ オ チ ド の 第 2の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列
を 含 む 、 請 求 項 1に 記 載 の 方 法 。

、 培 養 細 胞 で あ る

１ ３



【 請 求 項 １ ９ 】
　

【 請 求 項 ２ ０ 】
　

【 請 求 項 ２ １ 】
　

【 請 求 項 ２ ２ 】
　

【 請 求 項 ２ ３ 】
　

【 請 求 項 ２ ４ 】
　
真 核 細 胞 を siRNAに 付 し た 後 の 選 択 し た 時 点 で 該 真 核 細 胞 の 発 現 プ ロ フ ァ イ ル を 測 定 す る
こ と を 含 む 、 該 真 核 細 胞 に 対 す る siRNAnの 作 用 を 測 定 す る 方 法 で あ っ て 、 各 発 現 プ ロ フ ァ
イ ル は 複 数 の 異 な る 遺 伝 子 の 測 定 さ れ た 転 写 体 レ ベ ル を 含 む 方 法 。
【 請 求 項 ２ ５ 】
　 真 核 細 胞 に 対 す る siRNAの 作 用 を 測 定 す る 方 法 で あ っ て 、
　 (a)
　 真 核 細 胞 を siRNAに 付 し た 後 の 複 数 の 異 な る 各 時 点 で 該 真 核 細 胞 の 発 現 プ ロ フ ァ イ ル
を 測 定 し 、 こ こ で 各 発 現 プ ロ フ ァ イ ル は 複 数 の 異 な る 遺 伝 子 の 測 定 さ れ た 転 写 体 レ ベ ル を
含 み ； そ し て
　 ( )該 測 定 さ れ た 転 写 体 レ ベ ル の 動 力 学 的 挙 動 に 基 づ い て 、 該 複 数 の 遺 伝 子 を 異 な る 動
力 学 群 に 分 類 す る 、 こ と を 含 む 方 法 。
【 請 求 項 ２ ６ 】
　 真 核 細 胞 中 の １ つ 以 上 の 候 補 遺 伝 子 を 同 定 す る 方 法 で あ っ て 、 １ つ 以 上 の 候 補 遺 伝 子 の
発 現 レ ベ ル の 変 化 が 真 核 細 胞 中 の 表 現 型 の 特 徴 に な り 、
　 (a)
　 真 核 細 胞 へ iRN 導 入 に 関 連 す る 真 核 細 胞 の 表 現 型 特 徴 を 同 定 し 、 こ こ で 該 siRN
Aは 、 真 核 細 胞 中 の 標 的 遺 伝 子 を サ イ レ ン シ ン グ す る よ う に 設 計 さ れ 、 ；
　 ( )siRNAの 導 入 後 の 複 数 の 異 な る 各 時 点 で 真 核 細 胞 の 発 現 プ ロ フ ァ イ ル を 測 定 し 、 こ こ
で 各 発 現 プ ロ フ ァ イ ル は 、 複 数 の 異 な る 遺 伝 子 の 測 定 さ れ た 転 写 体 レ ベ ル を 含 み ；
　 ( )そ の 転 写 体 レ ベ ル が 、 該 標 的 遺 伝 子 に よ り コ ー ド さ れ る タ ン パ ク 質 の レ ベ ル の 低 下
よ り 実 質 的 に 速 く 低 下 す る 、 該 複 数 の 遺 伝 子 か ら １ つ 以 上 の 遺 伝 子 を 同 定 し ； そ し て
　 ( )該 １ つ 以 上 の 遺 伝 子 を １ つ 以 上 の 候 補 遺 伝 子 と し て 同 定 す る 、 こ と を 含 む 方 法 。
【 請 求 項 ２ ７ 】
　 標 的 遺 伝 子 に よ り コ ー ド さ れ る タ ン パ ク 質 の レ ベ ル が そ の 摂 動 さ れ な い レ ベ ル の 約 50％
ま で 低 下 す る 前 に 、 １ つ 以 上 の 遺 伝 子 の 転 写 体 レ ベ ル は 少 な く と も 50％ 低 下 す る 、 請 求 項

に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ ８ 】
　 タ ン パ ク 質 レ ベ ル の 低 下 は 、 複 数 の 異 な る 各 時 点 で タ ン パ ク 質 の 量 を 測 定 す る こ と を 含
む 、 請 求 項 に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ ９ 】
　 複 数 の 異 な る 遺 伝 子 は 5個 の 異 な る 遺 伝 子 を 含 む 、 請 求 項 に 記
載 の 方 法 。
【 請 求 項 ３ ０ 】

(3) JP 2006-525811 A5 2007.7.5

3'の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 が 、 ９ ～ １ ５ ヌ ク レ オ チ ド の 長 さ で あ る 、 請 求 項 １ ３ に 記
載 の 方 法 。

3'の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 が 、 ９ ～ １ ２ ヌ ク レ オ チ ド の 長 さ で あ る 、 請 求 項 １ ３ に 記
載 の 方 法 。

3'の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 が 、 １ １ ヌ ク レ オ チ ド の 長 さ で あ る 、 請 求 項 １ ３ に 記 載 の
方 法 。

3'の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 が 、 １ ０ ヌ ク レ オ チ ド の 長 さ で あ る 、 請 求 項 １ ３ に 記 載 の
方 法 。

3'の 連 続 的 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 が 、 ９ ヌ ク レ オ チ ド の 長 さ で あ る 、 請 求 項 １ ３ に 記 載 の 方
法 。

(a)請 求 項 １ ～ ２ ３ の い ず れ か 1項 に 記 載 の 方 法 を 実 施 す る こ と 、 お よ び (b)

、 上 記

 請 求 項 １ ～ ２ ３ の い ず れ か 1項 に 記 載 の 方 法 を 実 施 し 、
(b)

c

 請 求 項 １ ～ ２ ３ の い ず れ か 1項 に 記 載 の 方 法 を 実 施 し 、
(b) の s Aの

c

d

e

２ ６

方 法 に よ っ て 測 定 さ れ る ２ ６

２ ４ ～ ２ ６ の い ず れ か 1項



　 複 数 の 異 な る 遺 伝 子 は 10個 の 異 な る 遺 伝 子 を 含 む 、 請 求 項 に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ３ １ 】
　 複 数 の 異 な る 遺 伝 子 は 100個 の 異 な る 遺 伝 子 を 含 む 、 請 求 項 に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ３ ２ 】
　 複 数 の 異 な る 遺 伝 子 は 1,000個 の 異 な る 遺 伝 子 を 含 む 、 請 求 項 に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ３ ３ 】
　 複 数 の 異 な る 遺 伝 子 は 10,000個 の 異 な る 遺 伝 子 を 含 む 、 請 求 項 に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ３ ４ 】
　 複 数 の 異 な る 遺 伝 子 は 25,000個 の 異 な る 遺 伝 子 を 含 む 、 請 求 項 に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ３ ５ 】
　
を 含 む 真 核 細 胞 で あ っ て 真 核 細 胞 の ゲ ノ ム 中 の 他 の 遺 伝 子 の 転 写 体 の 任 意 の 配 列 と 完
全 長 の セ ン ス 鎖 ま た は ア ン チ セ ン ス 鎖 の 配 列 同 一 性 は 真 核 細 胞 。
【 請 求 項 ３ ６ 】
　 真 核 細 胞 は ヒ ト 細 胞 で あ る 、 請 求 項 １
【 請 求 項 ３ ７ 】
　
【 請 求 項 ３ ８ 】

【 請 求 項 ３ ９ 】

【 請 求 項 ４ ０ 】
　 乳 動 物 の 疾 患 ま た は 好 ま し く な い 症 状 の 治 療

【 請 求 項 ４ １ 】
　

【 請 求 項 ４ ２ 】
　 哺 乳 動 物 は ヒ ト で あ る 、 請 求 項 。
【 請 求 項 ４ ３ 】
　 哺 乳 動 物 は ヒ ト で あ る 、 請 求 項 。

(4) JP 2006-525811 A5 2007.7.5

２ ９

３ ０

３ １

３ ２

３ ３

請 求 項 １ ～ １ ２ の い ず れ か 1項 に 記 載 の 方 法 を 実 施 す る こ と に よ っ て 製 造 さ れ る 、 siRNA
、 該

な い 、 上 記

～ ３ ４ の い ず れ か 1項 に 記 載 の 方 法 。

真 核 細 胞 は ヒ ト 細 胞 で あ る 、 請 求 項 ３ ５ に 記 載 の 真 核 細 胞 。

請 求 項 １ ～ ２ ３ の い ず れ か 1項 に 記 載 の も の と 同 様 の も の で あ る 、 真 核 細 胞 の 1以 上 の 標 的
遺 伝 子 を サ イ レ ン シ ン グ す る た め に 使 用 さ れ る 、 siRNA。

1以 上 の 遺 伝 子 を 標 的 と し 、 か つ 請 求 項 １ ～ ２ ３ の い ず れ か 1項 に 記 載 の も の と 同 様 の も の
で あ る 、 薬 剤 と し て 使 用 す る た め の siRNA。

哺 に 使 用 さ れ る 、 請 求 項 ３ ９ に 記 載 の siRN
Aで あ っ て 、 該 疾 患 ま た は 好 ま し く な い 症 状 の 治 療 す る の に 、 そ の ダ ウ ン レ ギ ュ レ ー シ ョ
ン が 有 効 で あ る 遺 伝 子 を 標 的 と す る 、 上 記 siRNA。

哺 乳 動 物 の 疾 患 ま た は 好 ま し く な い 症 状 を 治 療 す る た め の 薬 剤 の 製 造 に お け る siRNAの
使 用 で あ っ て 、 該 疾 患 ま た は 好 ま し く な い 症 状 を 治 療 す る の に 遺 伝 子 の ダ ウ ン レ ギ ュ レ ー
シ ョ ン が 有 効 で あ り 、 か つ 該 siRNAは 、 該 遺 伝 子 を 標 的 と し 、 か つ 請 求 項 １ ～ ２ ３ の い ず
れ か 1項 に 記 載 さ れ る も の と 同 様 の も の で あ る 、 上 記 使 用 。

３ ９ ま た は ４ ０ に 記 載 の siRNA

４ １ に 記 載 の 使 用
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