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【公報種別】特許法第１７条の２の規定による補正の掲載
【部門区分】第３部門第２区分
【発行日】平成20年4月17日(2008.4.17)

【公表番号】特表2003-524018(P2003-524018A)
【公表日】平成15年8月12日(2003.8.12)
【出願番号】特願2001-562581(P2001-562581)
【国際特許分類】
   Ｃ０７Ｋ  16/18     (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  39/395    (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  27/02     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  35/00     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  43/00     (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  51/00     (2006.01)
【ＦＩ】
   Ｃ０７Ｋ  16/18    ＺＮＡ　
   Ａ６１Ｋ  39/395   　　　Ｎ
   Ａ６１Ｐ  27/02    　　　　
   Ａ６１Ｐ  35/00    　　　　
   Ａ６１Ｐ  43/00    １０５　
   Ａ６１Ｋ  43/00    　　　　

【手続補正書】
【提出日】平成20年2月21日(2008.2.21)
【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】　フィブロネクチンのＥＤ－Ｂドメインの固有エピトープに対して特異
的親和性を有する抗体であって、前記ＥＤ－Ｂのエピトープに対して向上した親和性を有
する抗体。
　　【請求項２】　前記親和性が、ナノモル以下の範囲にある、請求項１に記載の抗体。
　　【請求項３】　前記抗体が、ＥＤ－Ｂ（＋）フィブロネクチンを認識する、請求項１
に記載の抗体。
　　【請求項４】　前記抗体が、ｓｃＦｖフォーマットである、請求項１に記載の抗体。
　　【請求項５】　前記抗体が、組換え抗体である、請求項４に記載の抗体。
　　【請求項６】　前記親和性が、ＣＤＲ残基に限定された数の突然変異を導入すること
によって向上する、請求項４に記載の抗体。
　　【請求項７】　前記残基が、ＶＨの３１～３３番目、５０番目、５２番目および５４
番目の残基であり、かつ突然変異しているそのＶＬドメインの３２番目および５０番目の
２個の残基である、請求項６に記載の抗体。
　　【請求項８】　前記抗体が、Ｋｄ２７～５４ｐＭ、最も好ましくはＫｄ５４ｐＭを有
するフィブロネクチンのＥＤ‐Ｂドメインに結合する、請求項１に記載の抗体。
　　【請求項９】　抗体Ｌ１９である、請求項１に記載の抗体。
　　【請求項１０】　以下のアミノ酸配列：
ＶＨ
E V Q L L E S G G G    L V Q P G G S L R L    S C A A S G F T F S
S F S M S W V R Q A    P G K G L E W V S S    I S G S S G T T Y Y
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A D S V K G R F T I    S R D N S K N T L Y    L Q M N S L R A E D
T A V Y Y C A K P F    P Y F D Y W G Q G T    L V T V S S
リンカー
G D G S S G G S G G A S T G
ＶＬ
E I V L T Q S P G T    L S L S P G E R A T    L S C R A S Q S V S
S S Y L A W Y Q Q K    P G Q A P R L L I Y    Y A S S R A T G I P
D R F S G S G S G T    D F T L T I S R L E    P E D F A V Y Y C Q
Q T G R I P P T F G    Q G T K V E I K
を有する、請求項１に記載の抗体。
　　【請求項１１】　前記抗体が、Ｌ１９の機能的に等しい異型である、請求項１に記載
の抗体。
　　【請求項１２】　前記抗体が、放射標識される、請求項９に記載の抗体。
　　【請求項１３】　前記抗体が、放射ヨウ素標識される、請求項１２に記載の抗体。
　　【請求項１４】　フィブロネクチンのＥＤ－Ｂドメインの固有エピトープに対して特
異的親和性を有する抗体であって、前記ＥＤ－Ｂドメインに向上した親和性を有する抗体
が使用される、迅速に血管形成を標的化する方法。
　　【請求項１５】　血管形成の免疫シンチグラフィ検出のための、請求項１４に記載の
方法。
　　【請求項１６】　糖尿病性網膜症、加齢黄斑変性又は腫瘍などの血管増殖を特徴とす
る疾患を検出するための、請求項１５に記載の方法。
　　【請求項１７】　前記抗体が、その注入から３時間ないし４時間後、最も好ましくは
３時間後に、各組織に局在化する、請求項１４に記載の方法。
　　【請求項１８】　フィブロネクチンのＥＤ－Ｂドメインの固有エピトープに対して特
異的親和性を有する抗体であって、前記ＥＤ－Ｂドメインに対して向上した親和性を有す
る抗体と、血管形成を検出するのに必要な１種または複数種の試薬と、を含む診断キット
。
　　【請求項１９】　フィブロネクチンのＥＤ－Ｂドメインの固有エピトープに対して特
異的親和性を有する抗体であって、前記ＥＤ－Ｂドメインに対して向上した親和性を有す
る抗体が使用される、腫瘍および血管増殖を特徴とする疾患の診断および治療方法。
　　【請求項２０】　請求項１に記載の抗体と、血液凝固および血管閉塞を誘発すること
が可能な分子とを含む複合体。
　　【請求項２１】　血液凝固および血管閉塞を誘発することが可能な前記分子が、光活
性分子である、請求項２０に記載の複合体。
　　【請求項２２】　前記光活性分子が、光増感剤である、請求項２１に記載の複合体。
　　【請求項２３】　前記光増感剤が、６００ｎｍを超える波長で吸収する、請求項２２
に記載の複合体。
　　【請求項２４】　前記光増感剤が、スズ（ＩＶ）塩素ｅ６の誘導体である、請求項２
２に記載の複合体。
　　【請求項２５】　血液凝固および血管閉塞を誘発することが可能な前記分子が、放射
性核種である、請求項２０に記載の複合体。
　　【請求項２６】　前記放射性核種が、αまたはβ放出放射性核種である、請求項２５
に記載の複合体。
　　【請求項２７】　前記α放出放射性核種が、アスタチン－２１１、ビスマス－２１２
、ビスマス－２１３である、請求項２６に記載の複合体。
　　【請求項２８】　血液凝固および血管閉塞を誘発することが可能な前記分子が、光増
感剤および放射性核種によって表される、請求項２０に記載の複合体。
　　【請求項２９】　請求項２０に記載の複合体を注入する、血管形成関連の病態を治療
する方法。
　　【請求項３０】　請求項２２に記載の複合体を注入し、続いて照射を行う、血管形成
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関連の病態を治療する方法。
　　【請求項３１】　前記血管形成関連の病態が、眼球血管形成によって引き起こされる
か、あるいは眼球血管形成に関連する、請求項３０に記載の方法。
　　【請求項３２】　請求項２５に記載の複合体を注入する、血管形成関連の病態を治療
する方法。
　　【請求項３３】　前記放射性核種が、アスタチン－２１１である、請求項３２に記載
の方法。
　　【請求項３４】　請求項２８に記載の複合体を注入する、血管形成関連の病態を治療
する方法。
　　【請求項３５】　３－（トリメチルスタンニル）安息香酸。
　　【請求項３６】　前記抗体は、配列番号１９のＶＨドメインを含む、請求項１に記載
の抗体。
【手続補正２】
【補正対象書類名】明細書
【補正対象項目名】０１０４
【補正方法】変更
【補正の内容】
【０１０４】
【表１】

　設計された合成ライブラリから単離した抗体クローンの関連するアミノ酸位置（*：ト
ムリンソン(Tomlinson)等(1995) EMBO J., 14, 4628-4638に従った番号付け）。１文字ア
ミノ酸コードを、標準ＩＵＰＡＣ命名法に従って使用する。
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