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【 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 】 　 細 胞 に お け る Ｐ Ｄ Ｚ タ ン パ ク 質 と Ｐ Ｌ タ ン パ ク 質 の 結 合 を 阻 害 す る 拮
抗 剤 を 細 胞 に 導 入 し 、 そ れ に よ っ て 生 物 機 能 を 調 節 す る こ と を 含 む 、 内 皮 細 胞 又 は 造 血 系
細 胞 の 生 物 機 能 を 調 節 す る 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ 】 　 Ｐ Ｌ タ ン パ ク 質 が 、 Ｃ Ｄ ６ 、 Ｃ Ｄ ４ ９ Ｅ 、 Ｃ Ｄ ４ ９ Ｆ 、 Ｃ Ｄ １ ３ ８ 、
Ｃ ｌ ａ ｓ ｐ － １ 、 Ｃ ｌ ａ ｓ ｐ － ４ 、 Ｖ Ｃ Ａ Ｍ － １ 、 Ｃ ｌ ａ ｓ ｐ － ２ 、 Ｃ Ｄ ９ ５ 、 Ｄ Ｎ Ａ Ｍ
－ １ 、 Ｃ Ｄ ８ ３ 、 Ｃ Ｄ ４ ４ 、 Ｃ Ｄ ９ ７ 、 Ｃ Ｄ ３ 、 Ｃ Ｄ ４ 、 Ｄ Ｏ Ｃ Ｋ ２ 、 Ｃ Ｄ ３ ４ 、 Ｆ ｃ ｅ
Ｒ Ｉ ｂ 及 び Ｆ ａ ｓ リ ガ ン ド か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 請 求 項 １ の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ３ 】 　 Ｐ Ｌ タ ン パ ク 質 が 、 Ｘ － Ｓ － Ｘ － Ａ 、 Ｘ － Ａ － Ｄ ／ Ｅ － Ｖ 、 Ｘ － Ｖ ／
Ｉ ／ Ｌ － Ｘ ＊ － Ｖ 、 又 は Ｘ － Ｓ ／ Ｔ － Ｘ － Ｆ か ら 選 択 さ れ る カ ル ボ キ シ 末 端 ア ミ ノ 酸 モ チ
ー フ を 有 し 、 そ の 際 、 Ｘ は ア ミ ノ 酸 で あ り 、 Ｘ ＊ は 非 芳 香 族 ア ミ ノ 酸 で あ る 請 求 項 １ の 方
法 。
　 　 【 請 求 項 ４ 】 　 Ｐ Ｌ タ ン パ ク 質 が 、 Ｘ － Ｓ － Ｘ － Ａ 、 Ｘ － Ａ － Ｄ ／ Ｅ － Ｖ 、 Ｘ － Ｖ ／
Ｉ ／ Ｌ － Ｘ ＊ － Ｖ 、 又 は Ｘ － Ｓ ／ Ｔ － Ｘ － Ｆ か ら 選 択 さ れ る カ ル ボ キ シ 末 端 ア ミ ノ 酸 モ チ
ー フ を 有 し 、 そ の 際 、 Ｘ は ア ミ ノ 酸 で あ り 、 Ｘ ＊ は 非 芳 香 族 ア ミ ノ 酸 で あ る 請 求 項 の 方
法 。
　 　 【 請 求 項 ５ 】 　 Ｐ Ｌ タ ン パ ク 質 が 、 Ｃ Ｄ ６ 、 Ｃ Ｄ ４ 、 Ｃ Ｄ ４ ９ Ｅ 、 Ｃ Ｄ ４ ９ Ｆ 、 Ｃ Ｄ
１ ３ ８ 、 Ｃ ｌ ａ ｓ ｐ － １ 、 Ｃ ｌ ａ ｓ ｐ － ４ 、 Ｖ Ｃ Ａ Ｍ － １ 、 Ｃ ｌ ａ ｓ ｐ － ２ 、 Ｃ Ｄ ９ ５ 、
Ｄ Ｎ Ａ Ｍ － １ 、 Ｃ Ｄ ８ ３ 、 Ｃ Ｄ ４ ４ 、 Ｃ Ｄ ９ ７ 、 Ｃ Ｄ ３ ｎ 、 Ｄ Ｏ Ｃ Ｋ ２ 、 Ｃ Ｄ ３ ４ 、 Ｆ ｃ
ｅ Ｒ Ｉ ｂ 及 び Ｆ ａ ｓ リ ガ ン ド か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 請 求 項 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ６ 】 　 拮 抗 剤 が Ｐ Ｌ 阻 害 剤 配 列 ペ プ チ ド の ペ プ チ ド 模 倣 体 で あ る 請 求 項 の
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方 法 。
　 　 【 請 求 項 ７ 】 　 該 物 質 が 、 膜 貫 通 ト ラ ン ス ポ ー タ ア ミ ノ 酸 配 列 及 び Ｐ Ｌ 配 列 を 含 む 融
合 ポ リ ペ プ チ ド で あ る 請 求 項 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ８ 】 　 膜 貫 通 ト ラ ン ス ポ ー タ ア ミ ノ 酸 配 列 が 、 Ｈ Ｉ Ｖ の ｔ ａ ｔ 、 シ ョ ウ ジ ョ
ウ バ エ の ア ン テ ナ ペ デ ィ ア 、 単 純 ヘ ル ペ ス ウ イ ル ス の Ｖ Ｐ ２ ２ 及 び 抗 Ｄ Ｎ Ａ の Ｃ Ｄ Ｒ ２ 並
び に ３ か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 請 求 項 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ９ 】 　 試 験 化 合 物 が Ｐ Ｄ Ｚ タ ン パ ク 質 と Ｐ Ｌ タ ン パ ク 質 と の 間 の 結 合 の 阻 害
剤 で あ る か ど う か を 決 定 す る 方 法 で あ っ て ：
　 ａ ） そ れ ら が 複 合 体 を 形 成 す る 条 件 下 で 、 ｉ ） Ｐ Ｄ Ｚ タ ン パ ク 質 由 来 の 配 列 を 有 す る Ｐ
Ｄ Ｚ ド メ イ ン ポ リ ペ プ チ ド と ｉ ｉ ） Ｐ Ｌ ペ プ チ ド を 接 触 さ せ る こ と 、 こ こ で 、 Ｐ Ｌ ペ プ チ
ド は 、 Ｃ Ｄ ６ 、 Ｃ Ｄ ４ ９ Ｅ 、 Ｃ Ｄ ４ ９ Ｆ 、 Ｃ Ｄ １ ３ ８ 、 Ｃ ｌ ａ ｓ ｐ － １ 、 Ｃ ｌ ａ ｓ ｐ － ４
、 Ｃ Ｄ ４ 、 Ｖ Ｃ Ａ Ｍ － １ 、 Ｃ ｌ ａ ｓ ｐ － ２ 、 Ｃ Ｄ ９ ５ 、 Ｄ Ｎ Ａ Ｍ － １ 、 Ｃ Ｄ ８ ３ 、 Ｃ Ｄ ４
４ 、 Ｃ Ｄ ９ ７ 、 Ｃ Ｄ ３ ｎ 、 Ｄ Ｏ Ｃ Ｋ ２ 、 Ｃ Ｄ ３ ４ 、 Ｆ ｃ ｅ Ｒ Ｉ ｂ 及 び Ｆ ａ ｓ リ ガ ン ド か ら
成 る 群 か ら 選 択 さ れ る Ｐ Ｌ タ ン パ ク 質 の Ｃ 末 端 配 列 を 含 み 、 こ こ で 、 前 記 接 触 は 試 験 化 合
物 の 存 在 下 及 び 非 存 在 下 で 行 わ れ る ； 及 び
　 ｂ ） 試 験 化 合 物 の 存 在 下 及 び 非 存 在 下 に て 複 合 体 の 形 成 を 検 出 す る こ と を 含 む こ こ で 、
試 験 化 合 物 非 存 在 下 に 比 べ て 試 験 化 合 物 存 在 下 で の 複 合 体 形 成 が 少 な い こ と は 、 試 験 化 合
物 が Ｐ Ｄ Ｚ タ ン パ ク 質 － Ｐ Ｌ タ ン パ ク 質 の 結 合 の 阻 害 剤 で あ る こ と を 示 す 、 前 記 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ０ 】 　 Ｐ Ｄ Ｚ ド メ イ ン ポ リ ペ プ チ ド が 融 合 ポ リ ペ プ チ ド で あ る 請 求 項 の
方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ １ 】 　 阻 害 剤 が 、 Ｃ Ｄ ６ 、 Ｃ Ｄ ４ ９ Ｅ 、 Ｃ Ｄ ４ ９ Ｆ 、 Ｃ Ｄ １ ３ ８ 、 Ｃ ｌ ａ
ｓ ｐ － １ 、 Ｃ ｌ ａ ｓ ｐ － ４ 、 Ｖ Ｃ Ａ Ｍ － １ 、 Ｃ ｌ ａ ｓ ｐ － ２ 、 Ｃ Ｄ ９ ５ 、 Ｄ Ｎ Ａ Ｍ － １ 、
Ｃ Ｄ ８ ３ 、 Ｃ Ｄ ４ ４ 、 Ｃ Ｄ ４ 、 Ｃ Ｄ ９ ７ 、 Ｃ Ｄ ３ ｎ 、 Ｄ Ｏ Ｃ Ｋ ２ 、 Ｃ Ｄ ３ ４ 、 Ｆ ｃ ｅ Ｒ Ｉ
ｂ 及 び Ｆ ａ ｓ リ ガ ン ド か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る Ｐ Ｌ ペ プ チ ド か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る
ペ プ チ ド と Ｐ Ｄ Ｚ ド メ イ ン の ポ リ ペ プ チ ド と の 結 合 を 低 下 さ せ る こ と を 特 徴 と す る Ｐ Ｄ Ｚ
タ ン パ ク 質 と Ｐ Ｌ タ ン パ ク 質 の 結 合 の 前 記 阻 害 剤 。
　 　 【 請 求 項 １ ２ 】 　 ａ ） Ｃ Ｄ ６ 、 Ｃ Ｄ ４ ９ Ｅ 、 Ｃ Ｄ ４ ９ Ｆ 、 Ｃ Ｄ １ ３ ８ 、 Ｃ ｌ ａ ｓ ｐ －
１ 、 Ｃ ｌ ａ ｓ ｐ － ４ 、 Ｖ Ｃ Ａ Ｍ － １ 、 Ｃ ｌ ａ ｓ ｐ － ２ 、 Ｃ Ｄ ９ ５ 、 Ｄ Ｎ Ａ Ｍ － １ 、 Ｃ Ｄ ８
３ 、 Ｃ Ｄ ４ ４ 、 Ｃ Ｄ ９ ７ 、 Ｃ Ｄ ３ ｎ 、 Ｃ Ｄ ４ 、 Ｄ Ｏ Ｃ Ｋ ２ 、 Ｃ Ｄ ３ ４ 、 Ｆ ｃ ｅ Ｒ Ｉ ｂ 及 び
Ｆ ａ ｓ リ ガ ン ド か ら 選 択 さ れ る Ｐ Ｌ タ ン パ ク 質 の Ｃ 末 端 配 列 の ３ ～ 約 ２ ０ の 残 基 で あ る 配
列 を 含 む ペ プ チ ド で あ り ；
ｂ ） Ｘ が ア ミ ノ 酸 で あ り 、 Ｘ ＊ が 非 芳 香 族 ア ミ ノ 酸 で あ る 、 モ チ ー フ 、 Ｘ － Ｓ － Ｘ － Ａ 、
Ｘ － Ａ － Ｄ ／ Ｅ － Ｖ 、 Ｘ － Ｖ ／ Ｉ ／ Ｌ － Ｘ ＊ － Ｖ 、 又 は Ｘ － Ｓ ／ Ｔ － Ｘ － Ｆ を 有 す る ペ プ
チ ド で あ り ；
ｃ ） （ ａ ） 又 は （ ｂ ） 項 の ペ プ チ ド の ペ プ チ ド 模 倣 体 で あ り ； 又 は
ｄ ） 分 子 量 １ ｋ Ｄ 未 満 の 小 型 有 機 分 子 で あ る
請 求 項 の 阻 害 剤 。
　 　 【 請 求 項 １ ３ 】 　 細 胞 に お い て Ｐ Ｄ Ｚ タ ン パ ク 質 と Ｐ Ｌ タ ン パ ク 質 の 結 合 を 阻 害 す る
拮 抗 剤 を 細 胞 に 導 入 す る こ と を 含 む 、 造 血 系 細 胞 の 生 物 機 能 を 調 節 す る 方 法 で あ っ て 、 こ
こ で 、
（ ａ ） Ｐ Ｌ タ ン パ ク 質 は 、 Ｄ Ｎ Ａ Ｍ － １ で あ り 、 且 つ Ｐ Ｄ Ｚ タ ン パ ク 質 は Ｍ Ｐ Ｐ １ 、 Ｍ Ｐ
Ｐ ２ 、 Ｄ Ｌ Ｇ １ 、 Ｎ ｅ Ｄ Ｌ Ｇ 、 Ｐ Ｓ Ｄ ９ ５ 、 Ｌ Ｉ Ｍ 、 Ａ Ｆ ６ 、 ４ １ ． ８ 若 し く は Ｒ Ｇ Ｓ １
２ で あ り ； 又 は
（ ｂ ） Ｐ Ｌ タ ン パ ク 質 は Ｌ Ｐ Ａ Ｐ で あ り 、 且 つ Ｐ Ｄ Ｚ タ ン パ ク 質 は Ｄ Ｌ Ｇ １ 若 し く は Ｍ Ｉ
Ｎ Ｔ １ で あ る 、 前 記 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ４ 】 　 Ｐ Ｌ タ ン パ ク 質 が Ｄ Ｎ Ａ Ｍ － １ で あ り 、 且 つ Ｐ Ｄ Ｚ タ ン パ ク 質 が Ｐ
Ｓ Ｄ ９ ５ 又 は Ｍ Ｐ Ｐ ２ で あ る 請 求 項 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ５ 】 　 Ｐ Ｄ Ｚ タ ン パ ク 質 が 、 Ｃ Ａ Ｓ Ｋ 、 Ｍ Ｐ Ｐ １ 、 Ｄ Ｌ Ｇ １ 、 Ｐ Ｓ Ｄ ９ ５
、 Ｎ ｅ Ｄ Ｌ Ｇ 、 Ｓ Ｙ Ｎ １ ａ 、 Ｔ Ａ Ｘ ４ ３ 、 Ｌ Ｄ Ｐ 、 Ｌ Ｉ Ｍ 、 Ｌ Ｉ Ｍ Ｋ 、 Ａ Ｆ ６ 、 Ｐ Ｔ Ｎ －
４ 、 ｐ ｒ Ｉ Ｌ １ ６ 、 ４ １ ． ８ 、 Ｒ Ｇ Ｓ １ ２ 、 Ｄ Ｖ Ｌ １ 、 Ｔ Ａ Ｘ ４ ０ 、 Ｔ Ｌ Ａ Ｍ １ 、 Ｍ Ｉ Ｎ
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Ｔ １ 、 Ｋ Ｉ Ａ Ａ ０ ３ ０ ３ 、 Ｔ Ａ Ｘ ２ 、 及 び Ｋ Ｉ Ａ Ａ ０ ５ ６ １ か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る 請
求 項 １ の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ６ 】 　 試 験 化 合 物 が Ｐ Ｄ Ｚ タ ン パ ク 質 と Ｐ Ｌ タ ン パ ク 質 と の 間 の 結 合 の 作
動 薬 で あ る か ど う か を 決 定 す る 方 法 で あ っ て ：
　 ａ ） そ れ ら が 複 合 体 を 形 成 す る 条 件 下 で 、 ｉ ） Ｐ Ｄ Ｚ ド メ イ ン ポ リ ペ プ チ ド と ｉ ｉ ） Ｐ
Ｌ ペ プ チ ド を 接 触 さ せ る こ と 、 こ こ で 、 Ｐ Ｌ ペ プ チ ド は 、 Ｃ Ｄ ６ 、 Ｃ Ｄ ４ ９ Ｅ 、 Ｃ Ｄ ４ ９
Ｆ 、 Ｃ Ｄ １ ３ ８ 、 Ｃ ｌ ａ ｓ ｐ － １ 、 Ｃ ｌ ａ ｓ ｐ － ４ 、 Ｃ Ｄ ４ 、 Ｖ Ｃ Ａ Ｍ － １ 、 Ｃ ｌ ａ ｓ ｐ
－ ２ 、 Ｃ Ｄ ９ ５ 、 Ｄ Ｎ Ａ Ｍ － １ 、 Ｃ Ｄ ８ ３ 、 Ｃ Ｄ ４ ４ 、 Ｃ Ｄ ９ ７ 、 Ｃ Ｄ ３ ｎ 、 Ｄ Ｏ Ｃ Ｋ ２
、 Ｃ Ｄ ３ ４ 、 Ｆ ｃ ｅ Ｒ Ｉ ｂ 及 び Ｆ ａ ｓ リ ガ ン ド か ら 成 る 群 か ら 選 択 さ れ る Ｐ Ｌ タ ン パ ク 質
の Ｃ 末 端 配 列 を 含 み 、 こ こ で 、 前 記 接 触 は 試 験 化 合 物 の 存 在 下 及 び 非 存 在 下 で 行 わ れ る ；
及 び
　 ｂ ） 試 験 化 合 物 の 存 在 下 及 び 非 存 在 下 に て 複 合 体 の 形 成 を 検 出 す る こ と を 含 む 、 こ こ で
、 試 験 化 合 物 非 存 在 下 に 比 べ て 試 験 化 合 物 存 在 下 で の 複 合 体 形 成 が 増 加 す る こ と は 、 試 験
化 合 物 が Ｐ Ｄ Ｚ タ ン パ ク 質 － Ｐ Ｌ タ ン パ ク 質 の 結 合 の 作 動 薬 で あ る こ と を 示 す 、 前 記 方 法
。
　 　 【 請 求 項 １ ７ 】 　
　 　 【 請 求 項 １ ８ 】 　

　 　 【 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 】 　 Ｘ － Ｓ － Ｘ － Ａ 、 Ｘ － Ａ － Ｄ ／ Ｅ － Ｖ 、 Ｘ － Ｖ ／ Ｉ ／ Ｌ － Ｘ * － Ｖ
、 及 び Ｘ － Ｓ ／ Ｔ － Ｘ － Ｆ ｛ 式 中 、 Ｘ は い ず れ か の ア ミ ノ 酸 で あ り 、 そ し て Ｘ * は い ず れ
か の 非 芳 香 族 ア ミ ノ 酸 で あ る 。 ｝ か ら 選 ば れ る Ｃ － 末 端 モ チ ー フ を 含 有 す る 請 求 項 ２ ２ に
記 載 の Ｐ Ｌ ペ プ チ ド 。
　 　 【 請 求 項 ２ ５ 】 　

(3) JP 2002-543825 A5 2007.7.5

ア ッ セ イ ・ プ レ ー ト に 付 着 さ れ た Ｐ Ｄ Ｚ タ ン パ ク 質 の ア レ イ 。
前 記 ア ッ セ イ ・ プ レ ー ト が マ イ ク ロ タ イ タ ー ・ プ レ ー ト で あ る 、 請

求 項 １ ７ に 記 載 の ア レ イ 。
Ｐ Ｄ Ｚ ド メ イ ン ・ ポ リ ペ プ チ ド と Ｐ Ｄ Ｚ リ ガ ン ド ・ タ ン パ ク 質 （ Ｐ

Ｌ ） の 間 の 相 互 作 用 を 検 出 す る 方 法 で あ っ て 、 以 下 の ス テ ッ プ ：
（ ａ ） Ｐ Ｄ Ｚ ド メ イ ン ・ ペ プ チ ド を Ｐ Ｌ タ ン パ ク 質 と 接 触 さ せ ； そ し て
（ ｂ ） 上 記 Ｐ Ｄ Ｚ ド メ イ ン と 上 記 Ｐ Ｌ タ ン パ ク 質 の 間 の 結 合 を 検 出 す る

を 含 み 、 こ こ で 、 上 記 Ｐ Ｄ Ｚ ド メ イ ン ・ ポ リ ペ プ チ ド は 固 定 化 さ れ 、 か つ 、 上 記 Ｐ Ｌ タ ン
パ ク 質 は 可 溶 化 さ れ て い る か 、 又 は そ の 逆 で あ る
前 記 方 法 。

前 記 Ｐ Ｄ Ｚ ド メ イ ン ・ ポ リ ペ プ チ ド が ド メ イ ン に 融 合 さ れ て 、 支 持
体 へ の 固 定 化 が 容 易 に さ れ て い る 、 請 求 項 １ ９ に 記 載 の 方 法 。

前 記 融 合 タ ン パ ク 質 が 、 固 定 化 さ れ た Ｐ Ｄ Ｚ 融 合 タ ン パ ク 質 の ア レ
イ の 一 部 で あ る 、 請 求 項 １ ９ に 記 載 の 方 法 。

ト ラ ン ス メ ン ブ ラ ン ・ ト ラ ン ス ポ ー タ ー ・ ア ミ ノ 酸 配 列 に 結 合 さ れ
て い る Ｐ Ｌ ペ プ チ ド 。

Ｃ － 末 端 モ チ ー フ Ｅ － Ｓ ／ Ｔ － Ｘ － Ｖ ／ Ｉ を 含 有 す る 、 請 求 項 ２ ２
に 記 載 の Ｐ Ｌ ペ プ チ ド 。

前 記 ト ラ ン ス メ ン ブ ラ ン ・ ト ラ ン ス ポ ー タ ー ・ ア ミ ノ 酸 配 列 は 、 Ｈ
Ｉ Ｖ 　 ｔ ａ ｔ 、 ド ロ ソ フ ィ ラ ・ ア ン テ ナ ペ デ ィ ア （ Ｄ ｒ ｏ ｓ ｏ ｐ ｈ ｉ ｌ ａ 　 ａ ｎ ｔ ｅ ｎ ａ
ｐ ｅ ｄ ｉ ａ ） 、 単 純 ヘ ル ペ ス ・ ウ イ ル ス Ｖ Ｐ ２ ２ 又 は 抗 － Ｄ Ｎ Ａ 　 Ｃ Ｄ Ｒ ２ 及 び ３ ト ラ ン
ス ポ ー タ ー ・ ア ミ ノ 酸 配 列 で あ る 、 請 求 項 ２ ２ に 記 載 の Ｐ Ｌ ペ プ チ ド 。
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