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【 手 続 補 正 書 】
【 提 出 日 】 平 成 16年 10月 8日 (2004.10.8)
【 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 】
（ a） 遺 伝 子 を 含 む DNAを 作 製 し 、 （ b） 作 製 し た DNAを 転 写 し て RNAに し 、 （ c） 得 ら れ た RN
Aの 3'末 端 側 に ス ペ ー サ ー を 介 し て ア ミ ノ 酸 ま た は ア ミ ノ 酸 に 類 似 し た 化 学 構 造 骨 格 を 有
す る 物 質 と 共 有 結 合 し 得 る 、 ヌ ク レ オ シ ド ま た は ヌ ク レ オ シ ド に 類 似 し た 化 学 構 造 骨 格 を
有 す る 物 質 を 連 結 し 、 （ d） 得 ら れ た 連 結 体 を mRNAと し て 無 細 胞 タ ン パ ク 質 合 成 系 で タ ン
パ ク 質 合 成 を 行 い 、 遺 伝 子 を 含 む 核 酸 部 と 前 記 遺 伝 子 の 翻 訳 産 物 と を 連 結 す る こ と を 特 徴
と す る 対 応 付 け 分 子 の 構 築 工 程 と 、 構 築 工 程 で 得 ら れ た 対 応 付 け 分 子 を 淘 汰 す る 淘 汰 工 程
と を 含 む こ と を 特 徴 と す る 所 望 の タ ン パ ク 質 の 選 択 方 法 。
【 請 求 項 ２ 】
（ a） 遺 伝 子 を 含 む DNAを 作 製 し 、 （ b） 作 製 し た DNAを 転 写 し て RNAに し 、 （ c） 得 ら れ た RN
Aの 3'末 端 側 に ス ペ ー サ ー を 介 し て ア ミ ノ 酸 ま た は ア ミ ノ 酸 に 類 似 し た 化 学 構 造 骨 格 を 有
す る 物 質 と 共 有 結 合 し 得 る 、 ヌ ク レ オ シ ド ま た は ヌ ク レ オ シ ド に 類 似 し た 化 学 構 造 骨 格 を
有 す る 物 質 を 連 結 し 、 （ d） 得 ら れ た 連 結 体 を mRNAと し て 無 細 胞 タ ン パ ク 質 合 成 系 で タ ン
パ ク 質 合 成 を 行 い 、 遺 伝 子 を 含 む 核 酸 部 と 前 記 遺 伝 子 の 翻 訳 産 物 と を 連 結 す る こ と を 特 徴
と す る 対 応 付 け 分 子 の 構 築 工 程 と 、 構 築 工 程 で 得 ら れ た 対 応 付 け 分 子 を 淘 汰 す る 淘 汰 工 程
と 、 淘 汰 工 程 に よ り 選 択 さ れ た 対 応 付 け 分 子 の 遺 伝 子 部 分 を 増 幅 す る 増 幅 工 程 と を 含 み 、
増 幅 工 程 で 得 ら れ た DNAを 構 築 工 程 に 供 す る こ と に よ り 、 構 築 工 程 、 淘 汰 工 程 及 び 増 幅 工
程 を 繰 り 返 し 行 う こ と を 特 徴 と す る 所 望 の タ ン パ ク 質 の 選 択 方 法 。
【 請 求 項 ３ 】
（ a） 遺 伝 子 を 含 む DNAを 作 製 し 、 （ b） 作 製 し た DNAを 転 写 し て RNAに し 、 （ c） 得 ら れ た RN
Aの 3'末 端 側 に ス ペ ー サ ー を 介 し て ア ミ ノ 酸 ま た は ア ミ ノ 酸 に 類 似 し た 化 学 構 造 骨 格 を 有
す る 物 質 と 共 有 結 合 し 得 る 、 ヌ ク レ オ シ ド ま た は ヌ ク レ オ シ ド に 類 似 し た 化 学 構 造 骨 格 を
有 す る 物 質 を 連 結 し 、 （ d） 得 ら れ た 連 結 体 を mRNAと し て 無 細 胞 タ ン パ ク 質 合 成 系 で タ ン
パ ク 質 合 成 を 行 い 、 遺 伝 子 を 含 む 核 酸 部 と 前 記 遺 伝 子 の 翻 訳 産 物 と を 連 結 す る こ と を 特 徴
と す る 対 応 付 け 分 子 の 構 築 工 程 と 、 構 築 工 程 で 得 ら れ た 対 応 付 け 分 子 を 淘 汰 す る 淘 汰 工 程



と 、 淘 汰 工 程 に よ り 選 択 さ れ た 対 応 付 け 分 子 の 遺 伝 子 部 分 を 増 幅 す る 増 幅 工 程 と を 含 む こ
と を 特 徴 と す る 所 望 の タ ン パ ク 質 を コ ー ド す る DNAの 取 得 方 法 。
【 請 求 項 ４ 】
増 幅 工 程 で 得 ら れ た DNAを 構 築 工 程 に 供 す る こ と に よ り 、 構 築 工 程 、 淘 汰 工 程 及 び 増 幅 工
程 を 繰 り 返 し 行 う こ と を 特 徴 と す る 請 求 項 ３ 記 載 の DNAの 取 得 方 法 。
【 請 求 項 ５ 】
（ a） 遺 伝 子 を 含 む DNAを 作 製 し 、 （ b） 作 製 し た DNAを 転 写 し て RNAに し 、 （ c） 得 ら れ た RN
Aの 3'末 端 側 に ス ペ ー サ ー を 介 し て ア ミ ノ 酸 ま た は ア ミ ノ 酸 に 類 似 し た 化 学 構 造 骨 格 を 有
す る 物 質 と 共 有 結 合 し 得 る 、 ヌ ク レ オ シ ド ま た は ヌ ク レ オ シ ド に 類 似 し た 化 学 構 造 骨 格 を
有 す る 物 質 を 連 結 し 、 （ d） 得 ら れ た 連 結 体 を mRNAと し て 無 細 胞 タ ン パ ク 質 合 成 系 で タ ン
パ ク 質 合 成 を 行 い 、 遺 伝 子 を 含 む 核 酸 部 と 前 記 遺 伝 子 の 翻 訳 産 物 と を 連 結 す る こ と を 特 徴
と す る 対 応 付 け 分 子 の 構 築 工 程 と 、 構 築 工 程 で 得 ら れ た 対 応 付 け 分 子 を 淘
汰 す る 淘 汰 工 程 と を 含 む こ と を 特 徴 と す る 所 望 の タ ン パ ク 質 を コ ー ド す る RNAの 選 択 方 法
。
【 請 求 項 ６ 】
（ a） 遺 伝 子 を 含 む DNAを 作 製 し 、 （ b） 作 製 し た DNAを 転 写 し て RNAに し 、 （ c） 得 ら れ た RN
Aの 3'末 端 側 に ス ペ ー サ ー を 介 し て ア ミ ノ 酸 ま た は ア ミ ノ 酸 に 類 似 し た 化 学 構 造 骨 格 を 有
す る 物 質 と 共 有 結 合 し 得 る 、 ヌ ク レ オ シ ド ま た は ヌ ク レ オ シ ド に 類 似 し た 化 学 構 造 骨 格 を
有 す る 物 質 を 連 結 し 、 （ d） 得 ら れ た 連 結 体 を mRNAと し て 無 細 胞 タ ン パ ク 質 合 成 系 で タ ン
パ ク 質 合 成 を 行 い 、 遺 伝 子 を 含 む 核 酸 部 と 前 記 遺 伝 子 の 翻 訳 産 物 と を 連 結 す る こ と を 特 徴
と す る 対 応 付 け 分 子 の 構 築 工 程 と 、 構 築 工 程 で 得 ら れ た 対 応 付 け 分 子 を 淘 汰 す る 淘 汰 工 程
と 、 淘 汰 工 程 に よ り 選 択 さ れ た 対 応 付 け 分 子 の 遺 伝 子 部 分 を 増 幅 す る 増 幅 工 程 と を 含 み 、
増 幅 工 程 で 得 ら れ た DNAを 構 築 工 程 に 供 す る こ と に よ り 、 構 築 工 程 、 淘 汰 工 程 及 び 増 幅 工
程 を 繰 り 返 し 行 う こ と を 特 徴 と す る 所 望 の タ ン パ ク 質 を コ ー ド す る RNAの 選 択 方 法 。
【 請 求 項 ７ 】
遺 伝 子 を 含 む DNAが 、 さ ら に を 含 む 請 求 項 １ ～ ６ の
い ず れ か に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ８ 】
ス ペ ー サ ー が 高 分 子 物 質 か ら な る 請 求 項 １ ～ ７ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ９ 】
ス ペ ー サ ー の 長 さ が 、 １ ０ ０ ～ １ ０ ０ ０ Å の 範 囲 で あ る 請 求 項 １ ～ ８ の い ず れ か に 記 載 の
方 法 。
【 請 求 項 １ ０ 】
ス ペ ー サ ー が 核 酸 を 含 む 請 求 項 １ ～ ９ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ １ 】
核 酸 が 、 RNAも し く は DNAの 一 本 鎖 、 RNAも し く は DNAと DNAと の 二 本 鎖 、 RNAと 短 鎖 の PNAも
し く は DNAと の 二 本 鎖 、 RNAと DNAと か ら な る 一 本 鎖 、 ま た は 、 RNAと DNAと か ら な る 一 本 鎖
と 短 鎖 の DNAと の 二 本 鎖 で あ る 請 求 項 １ ０ に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ２ 】
ス ペ ー サ ー が ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル を 含 む 請 求 項 １ ～ １ １ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ３ 】
ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル の 分 子 量 が ３ ０ ０ ０ ～ ３ ０ ０ ０ ０ で あ る 請 求 項 １ ２ に 記 載 の 方 法
。
【 請 求 項 １ ４ 】
ス ペ ー サ ー が 、 ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル と DNAと か ら な る 請 求 項 ま た は １ ３ 記 載 の 方
法 。
【 請 求 項 １ ５ 】
ヌ ク レ オ シ ド ま た は ヌ ク レ オ シ ド に 類 似 し た 化 学 構 造 骨 格 を 有 す る 物 質 が 、 ピ ュ ー ロ マ イ
シ ン ま た は

で あ る 請 求 項 １ ～ １ ４ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 。
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【 請 求 項 １ ６ 】
遺 伝 子 を 含 む 核 酸 部 と 前 記 遺 伝 子 の 翻 訳 産 物 と の 連 結 が 、 共 有 結 合 に よ っ て な る 請 求 項 １
～ １ ５ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ７ 】
共 有 結 合 が ア ミ ド 結 合 で あ る 請 求 項 １ ６ に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ８ 】
淘 汰 工 程 に お い て 選 択 さ れ る 対 応 付 け 分 子 が 、 物 質 と の 相 互 作 用 を 指 標 と し て 選 択 さ れ る
も の で あ る 請 求 項 １ ～ １ ７ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ９ 】
淘 汰 工 程 が 、 固 相 に 結 合 し た 物 質 と 構 築 工 程 で 得 ら れ た 対 応 付 け 分 子 と の 相 互 作 用 に よ る
複 合 体 を 分 離 す る 工 程 を 含 む 請 求 項 １ ８ に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ ０ 】
遺 伝 子 が 、 抗 体 ま た は そ の の 遺 伝 子 で あ る 請 求 項 １ ～ １ ９ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ １ 】
遺 伝 子 が 、 酵 素 ま た は そ の の 遺 伝 子 で あ る 請 求 項 １ ～ １ ９ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ ２ 】
遺 伝 子 を 含 む DNAが 、 ラ ン ダ ム 塩 基 配 列 か ら な る 請 求 項 １ ～ の い ず れ か に 記 載 の 方 法
。
【 請 求 項 ２ ３ 】
遺 伝 子 を 含 む DNAが 、 異 な る 遺 伝 子 を 有 す る 複 数 の DNAか ら な る ラ イ ブ ラ リ ー で あ る 請 求 項
１ ～ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ ４ 】
遺 伝 子 を 有 す る RNAの 3'末 端 に 、 高 分 子 物 質 か ら な る ス ペ ー サ ー が 結 合 し た 分 子 。
【 請 求 項 ２ ５ 】
請 求 項 ２ ４ に 記 載 の 分 子 の 3'末 端 側 に 、 ア ミ ノ 酸 ま た は ア ミ ノ 酸 に 類 似 し た 化 学 構 造 骨 格
を 有 す る 物 質 と 共 有 結 合 し 得 る 、 ヌ ク レ オ シ ド ま た は ヌ ク レ オ シ ド に 類
似 し た 化 学 構 造 骨 格 を 有 す る 物 質 が 結 合 し た 分 子 。
【 請 求 項 ２ ６ 】
ヌ ク レ オ シ ド ま た は ヌ ク レ オ シ ド に 類 似 し た 化 学 構 造 骨 格 を 有 す る 物 質 が 、 ピ ュ ー ロ マ イ
シ ン ま た は

で あ る 請 求 項 ２ ５ に 記 載 の 分 子 。
【 請 求 項 ２ ７ 】
RNAが 、 さ ら に を 含 む 請 求 項 ２ ４
に 記 載 の 分 子 。
【 請 求 項 ２ ８ 】
ス ペ ー サ ー の 長 さ が 、 １ ０ ０ ～ １ ０ ０ ０ Å の 範 囲 で あ る 請 求 項 ２ ４ ～ の い ず れ か に 記
載 の 分 子 。
【 請 求 項 ２ ９ 】
ス ペ ー サ ー が 、 核 酸 を 含 む 請 求 項 ２ ４ ～ の い ず れ か に 記 載 の 分 子 。
【 請 求 項 ３ ０ 】
核 酸 が 、 RNAも し く は DNAの 一 本 鎖 、 RNAも し く は DNAと DNAと の 二 本 鎖 、 RNAと 短 鎖 の PNAも
し く は DNAと の 二 本 鎖 、 RNAと DNAと か ら な る 一 本 鎖 、 ま た は 、 RNAと DNAと か ら な る 一 本 鎖
と 短 鎖 の DNAと の 二 本 鎖 で あ る 請 求 項 に 記 載 の 分 子 。
【 請 求 項 ３ １ 】
ス ペ ー サ ー が 、 ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル を 含 む 請 求 項 ２ ４ ～ の い ず れ か に 記 載 の 分 子
。
【 請 求 項 ３ ２ 】
ス ペ ー サ ー が 、 ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル と DNAと か ら な る 請 求 項 に 記 載 の 分 子 。
【 請 求 項 ３ ３ 】
ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル の 分 子 量 が 、 ３ ０ ０ ０ ～ ３ ０ ０ ０ ０ で あ る 請 求 項 ま た は
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に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ３ ４ 】
遺 伝 子 が 、 抗 体 ま た は そ の の 遺 伝 子 で あ る 請 求 項 ２ ４ ～ ３ ３ の い ず れ か に 記 載 の 分 子
。
【 請 求 項 ３ ５ 】
遺 伝 子 が 、 酵 素 ま た は そ の の 遺 伝 子 で あ る 請 求 項 ２ ４ ～ ３ ３ の い ず れ か に 記 載 の 分 子
。
【 請 求 項 ３ ６ 】
遺 伝 子 が 、 ラ ン ダ ム 塩 基 配 列 か ら な る 請 求 項 ２ ４ ～ ３ ３ の い ず れ か に 記 載 の 分 子 。
【 請 求 項 ３ ７ 】
請 求 項 ２ ４ ～ の い ず れ か に 記 載 の 分 子 で あ っ て 、 異 な る 遺 伝 子 を 有 す る 複 数 の 分 子 か
ら な る ラ イ ブ ラ リ ー 。
【 請 求 項 ３ ８ 】
遺 伝 子 型 を 反 映 す る 塩 基 配 列 を 有 す る 核 酸 部 と 、 前 記 遺 伝 子 型 を 反 映 す る 塩 基 配 列 が コ ー
ド す る タ ン パ ク 質 を 含 む タ ン パ ク 質 部 と が 直 接 共 有 結 合 し て い る 分 子 で あ っ て 、 核 酸 部 が
DNAを 含 む 分 子 。
【 請 求 項 ３ ９ 】
核 酸 部 が 、 さ ら に を 含 む 請 求 項 ３ ８ に 記 載 の 分 子 。
【 請 求 項 ４ ０ 】
核 酸 部 に 含 ま れ る DNAが 、 DNAと RNAと の 二 本 鎖 で あ る 請 求 項 ３ ８ ま た は ３ ９ に 記 載 の 分 子
。
【 請 求 項 ４ １ 】
核 酸 部 に 含 ま れ る DNAが 、 DNAの 一 本 鎖 で あ る 請 求 項 ３ ８ ま た は ３ ９ に 記 載 の 分 子 。
【 請 求 項 ４ ２ 】
核 酸 部 に 含 ま れ る DNAが 、 DNAの 二 本 鎖 で あ る 請 求 項 ３ ８ ま た は ３ ９ に 記 載 の 分 子 。
【 請 求 項 ４ ３ 】
核 酸 部 に 含 ま れ る DNAが 、 RNAの 逆 転 写 反 応 に よ っ て 生 成 さ れ た も の で あ る 請 求 項 ３ ８ ～ ４
２ の い ず れ か に 記 載 の 分 子 。
【 請 求 項 ４ ４ 】
核 酸 部 が 、 遺 伝 子 型 を 反 映 す る 塩 基 配 列 の 3'末 端 側 に 、 ス ペ ー サ ー を 介 し て 、 ア ミ ノ 酸 ま
た は ア ミ ノ 酸 に 類 似 し た 化 学 構 造 骨 格 を 有 す る 物 質 と 共 有 結 合 し 得 る 、 ヌ ク レ オ シ ド ま た
は ヌ ク レ オ シ ド に 類 似 し た 化 学 構 造 骨 格 を 有 す る 物 質 が 結 合 し た 分 子 で あ る 請 求 項 ３ ８ ～
４ ３ の い ず れ か に 記 載 の 分 子 。
【 請 求 項 ４ ５ 】
ヌ ク レ オ シ ド ま た は ヌ ク レ オ シ ド に 類 似 し た 化 学 構 造 骨 格 を 有 す る 物 質 が 、 ピ ュ ー ロ マ イ
シ ン ま た は

で あ る 請 求 項 ４ ４ に 記 載 の 分 子 。
【 請 求 項 ４ ６ 】
ス ペ ー サ ー が 、 高 分 子 物 質 か ら な る 請 求 項 ４ ４ ま た は ４ ５ に 記 載 の 分 子 。
【 請 求 項 ４ ７ 】
ス ペ ー サ ー が 、 １ ０ ０ ～ １ ０ ０ ０ Å の 長 さ を 有 す る 請 求 項 ４ ４ ～ ４ ６ の い ず れ か に 記 載 の
分 子 。
【 請 求 項 ４ ８ 】
ス ペ ー サ ー が 核 酸 を 含 む 請 求 項 ４ ４ ～ ４ ７ の い ず れ か に 記 載 の 分 子 。
【 請 求 項 ４ ９ 】
核 酸 が 、 RNAも し く は DNAの 一 本 鎖 、 RNAも し く は DNAと DNAと の 二 本 鎖 、 RNAと 短 鎖 の PNAも
し く は DNAと の 二 本 鎖 、 RNAと DNAと か ら な る 一 本 鎖 、 ま た は 、 RNAと DNAと か ら な る 一 本 鎖
と 短 鎖 の DNAと の 二 本 鎖 で あ る 請 求 項 ４ ８ に 記 載 の 分 子 。
【 請 求 項 ５ ０ 】
ス ペ ー サ ー が 、 ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル を 含 む 請 求 項 ４ ４ ～ ４ ９ の い ず れ か に 記 載 の 分 子
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。
【 請 求 項 ５ １ 】
ス ペ ー サ ー が 、 ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル と DNAと か ら な る 請 求 項 ５ ０ に 記 載 の 分 子 。
【 請 求 項 ５ ２ 】
ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル が 、 ３ ０ ０ ０ ～ ３ ０ ０ ０ ０ の 分 子 量 を 有 す る 請 求 項 ５ ０ ま た は ５
１ に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ５ ３ 】
遺 伝 子 が 、 抗 体 ま た は そ の の 遺 伝 子 で あ る 請 求 項 ３ ８ ～ ５ ２ の い ず れ か に 記 載 の 分 子
。
【 請 求 項 ５ ４ 】
遺 伝 子 が 、 酵 素 ま た は そ の の 遺 伝 子 で あ る 請 求 項 ３ ８ ～ ５ ２ の い ず れ か に 記 載 の 分 子
。
【 請 求 項 ５ ５ 】
遺 伝 子 が 、 ラ ン ダ ム 塩 基 配 列 か ら な る 請 求 項 ３ ８ ～ ５ ２ の い ず れ か に 記 載 の 分 子 。
【 請 求 項 ５ ６ 】
請 求 項 ３ ８ ～ の い ず れ か に 記 載 の 分 子 で あ っ て 、 異 な る 遺 伝 子 を 有 す る 複 数 の 分 子 か
ら な る ラ イ ブ ラ リ ー 。
【 手 続 補 正 ２ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ２ ４
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ２ ４ 】
　 ま た 、 本 発 明 の 好 ま し い 態 様 に よ れ ば 、 核 酸 部 が 、 タ ン パ ク 質 を コ ー ド す る 遺 伝 子 を 含
み 、 タ ン パ ク 質 部 が 該 核 酸 部 の 遺 伝 子 の 翻 訳 産 物 で あ る 上 記 の 対 応 付 け 分 子 が 提 供 さ れ る
。 核 酸 部 は 、 好 ま し く は 、 RNAか ら な る 遺 伝 子 と 、 前 記 遺 伝 子 に ス ペ ー サ ー を 介 し て 連 結
し た サ プ レ ッ サ ー tRNAと を 含 む 。 サ プ レ ッ サ ー tRNAは 、 好 ま し く は 、 前 記 遺 伝 子 の コ
ド ン に 対 応 す る ア ン チ コ ド ン を 含 む 。 あ る い は 、 核 酸 部 は 、 RNAか ら な る 遺 伝 子 と 、 DNAと
RNAま た は DNAと ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル か ら な る ス ペ ー サ ー 部 分 と を 含 む 。 ま た 、 核 酸 部
は 、 DNAか ら な る 遺 伝 子 と DNAと RNAか ら な る ス ペ ー サ ー 部 分 と を 含 ん で も よ い 。
【 手 続 補 正 ３ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ３ ３
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ３ ３ 】
　 さ ら に 具 体 的 に は 、 以 下 の も の が 提 供 さ れ る 。
　 （ １ ） 　 （ a） 遺 伝 子 を 含 む DNAを 作 製 し 、 （ b） 作 製 し た DNAを 転 写 し て RNAに し 、 （ c）
得 ら れ た RNAの 3'末 端 側 に ス ペ ー サ ー を 介 し て ア ミ ノ 酸 ま た は ア ミ ノ 酸 に 類 似 し た 化 学 構
造 骨 格 を 有 す る 物 質 と 共 有 結 合 し 得 る 、 ヌ ク レ オ シ ド ま た は ヌ ク レ オ シ ド に 類 似 し た 化 学
構 造 骨 格 を 有 す る 物 質 を 連 結 し 、 （ d） 得 ら れ た 連 結 体 を mRNAと し て 無 細 胞 タ ン パ ク 質 合
成 系 で タ ン パ ク 質 合 成 を 行 い 、 遺 伝 子 を 含 む 核 酸 部 と 前 記 遺 伝 子 の 翻 訳 産 物 と を 連 結 す る
こ と を 特 徴 と す る 対 応 付 け 分 子 の 構 築 工 程 と 、 構 築 工 程 で 得 ら れ た 対 応 付 け 分 子 を 淘 汰 す
る 淘 汰 工 程 と を 含 む こ と を 特 徴 と す る 所 望 の タ ン パ ク 質 の 選 択 方 法 。
　 （ ２ ） 　 （ a） 遺 伝 子 を 含 む DNAを 作 製 し 、 （ b） 作 製 し た DNAを 転 写 し て RNAに し 、 （ c）
得 ら れ た RNAの 3'末 端 側 に ス ペ ー サ ー を 介 し て ア ミ ノ 酸 ま た は ア ミ ノ 酸 に 類 似 し た 化 学 構
造 骨 格 を 有 す る 物 質 と 共 有 結 合 し 得 る 、 ヌ ク レ オ シ ド ま た は ヌ ク レ オ シ ド に 類 似 し た 化 学
構 造 骨 格 を 有 す る 物 質 を 連 結 し 、 （ d） 得 ら れ た 連 結 体 を mRNAと し て 無 細 胞 タ ン パ ク 質 合
成 系 で タ ン パ ク 質 合 成 を 行 い 、 遺 伝 子 を 含 む 核 酸 部 と 前 記 遺 伝 子 の 翻 訳 産 物 と を 連 結 す る
こ と を 特 徴 と す る 対 応 付 け 分 子 の 構 築 工 程 と 、 構 築 工 程 で 得 ら れ た 対 応 付 け 分 子 を 淘 汰 す
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る 淘 汰 工 程 と 、 淘 汰 工 程 に よ り 選 択 さ れ た 対 応 付 け 分 子 の 遺 伝 子 部 分 を 増 幅 す る 増 幅 工 程
と を 含 み 、 増 幅 工 程 で 得 ら れ た DNAを 構 築 工 程 に 供 す る こ と に よ り 、 構 築 工 程 、 淘 汰 工 程
及 び 増 幅 工 程 を 繰 り 返 し 行 う こ と を 特 徴 と す る 所 望 の タ ン パ ク 質 の 選 択 方 法 。
　 （ ３ ） 　 （ a） 遺 伝 子 を 含 む DNAを 作 製 し 、 （ b） 作 製 し た DNAを 転 写 し て RNAに し 、 （ c）
得 ら れ た RNAの 3'末 端 側 に ス ペ ー サ ー を 介 し て ア ミ ノ 酸 ま た は ア ミ ノ 酸 に 類 似 し た 化 学 構
造 骨 格 を 有 す る 物 質 と 共 有 結 合 し 得 る 、 ヌ ク レ オ シ ド ま た は ヌ ク レ オ シ ド に 類 似 し た 化 学
構 造 骨 格 を 有 す る 物 質 を 連 結 し 、 （ d） 得 ら れ た 連 結 体 を mRNAと し て 無 細 胞 タ ン パ ク 質 合
成 系 で タ ン パ ク 質 合 成 を 行 い 、 遺 伝 子 を 含 む 核 酸 部 と 前 記 遺 伝 子 の 翻 訳 産 物 と を 連 結 す る
こ と を 特 徴 と す る 対 応 付 け 分 子 の 構 築 工 程 と 、 構 築 工 程 で 得 ら れ た 対 応 付 け 分 子 を 淘 汰 す
る 淘 汰 工 程 と 、 淘 汰 工 程 に よ り 選 択 さ れ た 対 応 付 け 分 子 の 遺 伝 子 部 分 を 増 幅 す る 増 幅 工 程
と を 含 む こ と を 特 徴 と す る 所 望 の タ ン パ ク 質 を コ ー ド す る DNAの 取 得 方 法 。
　 （ ４ ） 　 増 幅 工 程 で 得 ら れ た DNAを 構 築 工 程 に 供 す る こ と に よ り 、 構 築 工 程 、 淘 汰 工 程
及 び 増 幅 工 程 を 繰 り 返 し 行 う こ と を 特 徴 と す る ３ 記 載 の DNAの 取 得 方 法 。
　 （ ５ ） 　 （ a） 遺 伝 子 を 含 む DNAを 作 製 し 、 （ b） 作 製 し た DNAを 転 写 し て RNAに し 、 （ c）
得 ら れ た RNAの 3'末 端 側 に ス ペ ー サ ー を 介 し て ア ミ ノ 酸 ま た は ア ミ ノ 酸 に 類 似 し た 化 学 構
造 骨 格 を 有 す る 物 質 と 共 有 結 合 し 得 る 、 ヌ ク レ オ シ ド ま た は ヌ ク レ オ シ ド に 類 似 し た 化 学
構 造 骨 格 を 有 す る 物 質 を 連 結 し 、 （ d） 得 ら れ た 連 結 体 を mRNAと し て 無 細 胞 タ ン パ ク 質 合
成 系 で タ ン パ ク 質 合 成 を 行 い 、 遺 伝 子 を 含 む 核 酸 部 と 前 記 遺 伝 子 の 翻 訳 産 物 と を 連 結 す る
こ と を 特 徴 と す る 対 応 付 け 分 子 の 構 築 工 程 と 、 構 築 工 程 で 得 ら れ た 対 応 付 け 分 子 を 淘 汰 す
る 淘 汰 工 程 と を 含 む こ と を 特 徴 と す る 所 望 の タ ン パ ク 質 を コ ー ド す る RNAの 選 択 方 法 。
　 （ ６ ） 　 （ a） 遺 伝 子 を 含 む DNAを 作 製 し 、 （ b） 作 製 し た DNAを 転 写 し て RNAに し 、 （ c）
得 ら れ た RNAの 3'末 端 側 に ス ペ ー サ ー を 介 し て ア ミ ノ 酸 ま た は ア ミ ノ 酸 に 類 似 し た 化 学 構
造 骨 格 を 有 す る 物 質 と 共 有 結 合 し 得 る 、 ヌ ク レ オ シ ド ま た は ヌ ク レ オ シ ド に 類 似 し た 化 学
構 造 骨 格 を 有 す る 物 質 を 連 結 し 、 （ d） 得 ら れ た 連 結 体 を mRNAと し て 無 細 胞 タ ン パ ク 質 合
成 系 で タ ン パ ク 質 合 成 を 行 い 、 遺 伝 子 を 含 む 核 酸 部 と 前 記 遺 伝 子 の 翻 訳 産 物 と を 連 結 す る
こ と を 特 徴 と す る 対 応 付 け 分 子 の 構 築 工 程 と 、 構 築 工 程 で 得 ら れ た 対 応 付 け 分 子 を 淘 汰 す
る 淘 汰 工 程 と 、 淘 汰 工 程 に よ り 選 択 さ れ た 対 応 付 け 分 子 の 遺 伝 子 部 分 を 増 幅 す る 増 幅 工 程
と を 含 み 、 増 幅 工 程 で 得 ら れ た DNAを 構 築 工 程 に 供 す る こ と に よ り 、 構 築 工 程 、 淘 汰 工 程
及 び 増 幅 工 程 を 繰 り 返 し 行 う こ と を 特 徴 と す る 所 望 の タ ン パ ク 質 を コ ー ド す る RNAの 選 択
方 法 。
　 （ ７ ） 　 遺 伝 子 を 含 む DNAが 、 さ ら に を 含 む １ ～
６ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 。
　 （ ８ ） 　 ス ペ ー サ ー が 高 分 子 物 質 か ら な る １ ～ ７ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 。
　 （ ９ ） 　 ス ペ ー サ ー の 長 さ が 、 １ ０ ０ ～ １ ０ ０ ０ Å の 範 囲 で あ る １ ～ ８ の い ず れ か に 記
載 の 方 法 。
　 （ １ ０ ） 　 ス ペ ー サ ー が 核 酸 を 含 む １ ～ ９ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 。
　 （ １ １ ） 　 核 酸 が 、 RNAも し く は DNAの 一 本 鎖 、 RNAも し く は DNAと DNAと の 二 本 鎖 、 RNAと
短 鎖 の PNAも し く は DNAと の 二 本 鎖 、 RNAと DNAと か ら な る 一 本 鎖 、 ま た は 、 RNAと DNAと か ら
な る 一 本 鎖 と 短 鎖 の DNAと の 二 本 鎖 で あ る １ ０ に 記 載 の 方 法 。
　 （ １ ２ ） 　 ス ペ ー サ ー が ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル を 含 む １ ～ １ １ の い ず れ か に 記 載 の 方
法 。
　 （ １ ３ ） 　 ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル の 分 子 量 が ３ ０ ０ ０ ～ ３ ０ ０ ０ ０ で あ る １ ２ に 記 載
の 方 法 。
　 （ １ ４ ） 　 ス ペ ー サ ー が 、 ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル と DNAと か ら な る ９ ま た は １ ３ 記 載
の 方 法 。
　 （ １ ５ ） 　 ヌ ク レ オ シ ド ま た は ヌ ク レ オ シ ド に 類 似 し た 化 学 構 造 骨 格 を 有 す る 物 質 が 、
ピ ュ ー ロ マ イ シ ン ま た は

で あ る １ ～ １ ４ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 。
　 （ １ ６ ） 　 遺 伝 子 を 含 む 核 酸 部 と 前 記 遺 伝 子 の 翻 訳 産 物 と の 連 結 が 、 共 有 結 合 に よ っ て
な る １ ～ １ ５ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 。
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　 （ １ ７ ） 　 共 有 結 合 が ア ミ ド 結 合 で あ る １ ６ に 記 載 の 方 法 。
　 （ １ ８ ） 　 淘 汰 工 程 に お い て 選 択 さ れ る 対 応 付 け 分 子 が 、 物 質 と の 相 互 作 用 を 指 標 と し
て 選 択 さ れ る も の で あ る １ ～ １ ７ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 。
　 （ １ ９ ） 　 淘 汰 工 程 が 、 固 相 に 結 合 し た 物 質 と 構 築 工 程 で 得 ら れ た 対 応 付 け 分 子 と の 相
互 作 用 に よ る 複 合 体 を 分 離 す る 工 程 を 含 む １ ８ に 記 載 の 方 法 。
　 （ ２ ０ ） 　 遺 伝 子 が 、 抗 体 ま た は そ の の 遺 伝 子 で あ る １ ～ １ ９ の い ず れ か に 記 載 の
方 法 。
　 （ ２ １ ） 　 遺 伝 子 が 、 酵 素 ま た は そ の の 遺 伝 子 で あ る １ ～ １ ９ の い ず れ か に 記 載 の
方 法 。
　 （ ） 　 遺 伝 子 を 含 む DNAが 、 ラ ン ダ ム 塩 基 配 列 か ら な る １ ～ の い ず れ か に 記 載
の 方 法 。
　 （ ） 　 遺 伝 子 を 含 む DNAが 、 異 な る 遺 伝 子 を 有 す る 複 数 の DNAか ら な る ラ イ ブ ラ リ ー
で あ る １ ～ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 。
【 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 ４
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ３ ４ 】
　 （ ２ ４ ） 　 遺 伝 子 を 有 す る RNAの 3'末 端 に 、 高 分 子 物 質 か ら な る ス ペ ー サ ー が 結 合 し た
分 子 。
　 （ ２ ５ ） 　 ２ ４ に 記 載 の 分 子 の 3'末 端 側 に 、 ア ミ ノ 酸 ま た は ア ミ ノ 酸 に 類 似 し た 化 学 構
造 骨 格 を 有 す る 物 質 と 共 有 結 合 し 得 る 、 ヌ ク レ オ シ ド ま た は ヌ ク レ オ シ ド に 類 似 し た 化 学
構 造 骨 格 を 有 す る 物 質 が 結 合 し た 分 子 。
　 （ ） 　 ヌ ク レ オ シ ド ま た は ヌ ク レ オ シ ド に 類 似 し た 化 学 構 造 骨 格 を 有 す る 物 質 が 、
ピ ュ ー ロ マ イ シ ン ま た は

で あ る ２ ５ に 記 載 の 分 子 。
　 （ ） 　 RNAが 、 さ ら に を 含 む ２ ４

に 記 載 の 分 子 。
　 （ ） 　 ス ペ ー サ ー の 長 さ が 、 １ ０ ０ ～ １ ０ ０ ０ Å の 範 囲 で あ る ２ ４ ～ の い ず れ
か に 記 載 の 分 子 。
　 （ ） 　 ス ペ ー サ ー が 、 核 酸 を 含 む ２ ４ ～ の い ず れ か に 記 載 の 分 子 。
　 （ ） 　 核 酸 が 、 RNAも し く は DNAの 一 本 鎖 、 RNAも し く は DNAと DNAと の 二 本 鎖 、 RNAと
短 鎖 の PNAも し く は DNAと の 二 本 鎖 、 RNAと DNAと か ら な る 一 本 鎖 、 ま た は 、 RNAと DNAと か ら
な る 一 本 鎖 と 短 鎖 の DNAと の 二 本 鎖 で あ る に 記 載 の 分 子 。
　 （ ） 　 ス ペ ー サ ー が 、 ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル を 含 む ２ ４ ～ の い ず れ か に 記 載
の 分 子 。
　 （ ） 　 ス ペ ー サ ー が 、 ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル と DNAと か ら な る に 記 載 の 分 子
。
　 （ ） 　 ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル の 分 子 量 が 、 ３ ０ ０ ０ ～ ３ ０ ０ ０ ０ で あ る ま た
は に 記 載 の 方 法 。
　 （ ３ ４ ） 　 遺 伝 子 が 、 抗 体 ま た は そ の の 遺 伝 子 で あ る ２ ４ ～ ３ ３ の い ず れ か に 記 載
の 分 子 。
　 （ ３ ５ ） 　 遺 伝 子 が 、 酵 素 ま た は そ の の 遺 伝 子 で あ る ２ ４ ～ ３ ３ の い ず れ か に 記 載
の 分 子 。
　 （ ３ ６ ） 　 遺 伝 子 が 、 ラ ン ダ ム 塩 基 配 列 か ら な る ２ ４ ～ ３ ３ の い ず れ か に 記 載 の 分 子 。
　 （ ３ ７ ） 　 ２ ４ ～ の い ず れ か に 記 載 の 分 子 で あ っ て 、 異 な る 遺 伝 子 を 有 す る 複 数 の
分 子 か ら な る ラ イ ブ ラ リ ー 。
【 手 続 補 正 ５ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
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【 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 】
　 （ ３ ８ ） 　 遺 伝 子 型 を 反 映 す る 塩 基 配 列 を 有 す る 核 酸 部 と 、 前 記 遺 伝 子 型 を 反 映 す る 塩
基 配 列 が コ ー ド す る タ ン パ ク 質 を 含 む タ ン パ ク 質 部 と が 直 接 共 有 結 合 し て い る 分 子 で あ っ
て 、 核 酸 部 が DNAを 含 む 分 子 。
　 （ ３ ９ ） 　 核 酸 部 が 、 さ ら に を 含 む ３ ８ に 記 載 の
分 子 。
　 （ ４ ０ ） 　 核 酸 部 に 含 ま れ る DNAが 、 DNAと RNAと の 二 本 鎖 で あ る ３ ８ ま た は ３ ９ に 記 載
の 分 子 。
　 （ ４ １ ） 　 核 酸 部 に 含 ま れ る DNAが 、 DNAの 一 本 鎖 で あ る ３ ８ ま た は ３ ９ に 記 載 の 分 子 。
　 （ ４ ２ ） 　 核 酸 部 に 含 ま れ る DNAが 、 DNAの 二 本 鎖 で あ る ３ ８ ま た は ３ ９ に 記 載 の 分 子 。
　 （ ４ ３ ） 　 核 酸 部 に 含 ま れ る DNAが 、 RNAの 逆 転 写 反 応 に よ っ て 生 成 さ れ た も の で あ る ３
８ ～ ４ ２ の い ず れ か に 記 載 の 分 子 。
　 （ ４ ４ ） 　 核 酸 部 が 、 遺 伝 子 型 を 反 映 す る 塩 基 配 列 の 3'末 端 側 に 、 ス ペ ー サ ー を 介 し て
、 ア ミ ノ 酸 ま た は ア ミ ノ 酸 に 類 似 し た 化 学 構 造 骨 格 を 有 す る 物 質 と 共 有 結 合 し 得 る 、 ヌ ク
レ オ シ ド ま た は ヌ ク レ オ シ ド に 類 似 し た 化 学 構 造 骨 格 を 有 す る 物 質 が 結 合 し た 分 子 で あ る
３ ８ ～ ４ ３ の い ず れ か に 記 載 の 分 子 。
　 （ ４ ５ ） 　 ヌ ク レ オ シ ド ま た は ヌ ク レ オ シ ド に 類 似 し た 化 学 構 造 骨 格 を 有 す る 物 質 が 、
ピ ュ ー ロ マ イ シ ン ま た は

で あ る ４ ４ に 記 載 の 分 子 。
　 （ ４ ６ ） 　 ス ペ ー サ ー が 、 高 分 子 物 質 か ら な る ４ ４ ま た は ４ ５ に 記 載 の 分 子 。
　 （ ４ ７ ） 　 ス ペ ー サ ー が 、 １ ０ ０ ～ １ ０ ０ ０ Å の 長 さ を 有 す る ４ ４ ～ ４ ６ の い ず れ か に
記 載 の 分 子 。
　 （ ４ ８ ） 　 ス ペ ー サ ー が 核 酸 を 含 む ４ ４ ～ ４ ７ の い ず れ か に 記 載 の 分 子 。
　 （ ４ ９ ） 　 核 酸 が 、 RNAも し く は DNAの 一 本 鎖 、 RNAも し く は DNAと DNAと の 二 本 鎖 、 RNAと
短 鎖 の PNAも し く は DNAと の 二 本 鎖 、 RNAと DNAと か ら な る 一 本 鎖 、 ま た は 、 RNAと DNAと か ら
な る 一 本 鎖 と 短 鎖 の DNAと の 二 本 鎖 で あ る ４ ８ に 記 載 の 分 子 。
　 （ ５ ０ ） 　 ス ペ ー サ ー が 、 ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル を 含 む ４ ４ ～ ４ ９ の い ず れ か に 記 載
の 分 子 。
　 （ ５ １ ） 　 ス ペ ー サ ー が 、 ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル と DNAと か ら な る ５ ０ に 記 載 の 分 子
。
　 （ ５ ２ ） 　 ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル が 、 ３ ０ ０ ０ ～ ３ ０ ０ ０ ０ の 分 子 量 を 有 す る ５ ０ ま
た は ５ １ に 記 載 の 方 法 。
　 （ ５ ３ ） 　 遺 伝 子 が 、 抗 体 ま た は そ の の 遺 伝 子 で あ る ３ ８ ～ ５ ２ の い ず れ か に 記 載
の 分 子 。
　 （ ５ ４ ） 　 遺 伝 子 が 、 酵 素 ま た は そ の の 遺 伝 子 で あ る ３ ８ ～ ５ ２ の い ず れ か に 記 載
の 分 子 。
　 （ ５ ５ ） 　 遺 伝 子 が 、 ラ ン ダ ム 塩 基 配 列 か ら な る ３ ８ ～ ５ ２ の い ず れ か に 記 載 の 分 子 。
　 （ ５ ６ ） 　 ３ ８ ～ の い ず れ か に 記 載 の 分 子 で あ っ て 、 異 な る 遺 伝 子 を 有 す る 複 数 の
分 子 か ら な る ラ イ ブ ラ リ ー 。
【 手 続 補 正 ６ 】
【 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 】
　 そ こ で 、 mRNA-sup tRNA（ mRNAの 3'側 に ス ペ ー サ ー を 介 し て sup tRNAを 連 結 し た も の ）
の 3'末 端 に タ ン パ ク 質 を 結 合 さ せ る 実 験 の 前 に 、 mRNAと 切 り 離 し た sup tRNAで も リ ボ ソ ー
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ム の Ａ サ イ ト に 入 り 、 タ ン パ ク 質 と 結 合 す る か ど う か を 調 べ て み た 。 実 際 に 、 sup tRNAの
3'末 端 に ピ ュ ー ロ マ イ シ ン を 結 合 さ せ た sup tRNAを 調 製 し 、 こ れ を 無 細 胞 タ ン パ ク 質 合 成
系 に 投 入 し 、 sup tRNA部 分 が リ ボ ゾ ー ム の Ａ サ イ ト の コ ド ン に 対 応 し て 入 り 、 タ ン パ
ク 質 と 結 合 す る か ど う か 調 べ た 。 mRNAは タ ウ ・ タ ン パ ク 質 の ４ リ ピ ー ト 領 域 （ 127残 基 ）
を 用 い た （ Goedert, M. (1989) EMBO J. 8, 392-399） 。 そ の 結 果 、 無 細 胞 タ ン パ ク 合 成
系 で 翻 訳 さ せ と こ ろ 、 3'末 端 に ピ ュ ー ロ マ イ シ ン を も つ sup tRNAは リ ボ ゾ ー ム の Ａ サ イ ト
の コ ド ン に 対 応 し て 入 り 、 タ ン パ ク 質 と 結 合 す る こ と が 確 認 で き た （ 第 ２ 図 ） 。
【 手 続 補 正 ７ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ７ ０
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ７ ０ 】
　 こ の 核 酸 部 の 連 結 体 の 構 築 に お い て は 、 先 ず 、 T7プ ロ モ ー タ ー 領 域 か ら ４ リ ピ ー ト 翻 訳
領 域 の 終 り ま で の 連 結 体 の 構 築 は 、 前 記 （ 1） 部 位 指 定 的 な 方 法 の 核 酸 部 の 連 結 体 の 構 築
の と こ ろ で 述 べ た 方 法 に 準 ず る が 、 違 う と こ ろ は 前 記 で 構 築 し た 連 結 体 を 鋳 型 に し て PCR
で 増 幅 す る 際 に 、 backwardの プ ラ イ マ ー に ４ リ ピ ー ト の Ｃ 末 端 の 二 つ の 終 止 コ ド ン 、 オ ー
カ ー （ CTG） と ア ン バ ー （ TAA） を そ れ ぞ れ CAG（ グ ル タ ミ ン ） と AAA（ リ ジ ン ） に 変 え 、

コ ド ン を な く す る よ う に 設 計 し た プ ラ イ マ ー を 用 い る こ と で あ る 。
【 手 続 補 正 ８ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ １ ０ ２
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ １ ０ ２ 】
　 2) こ の ゲ ノ ム か ら T7プ ロ モ ー タ ー 領 域 及 び シ ャ イ ン ダ ル ガ ノ 配 列 を 含 ん だ 4リ ピ ー ト 部
分 を PCRに よ っ て 増 幅 し た 。 こ の 際 、 プ ラ イ マ ー と し て 、 5'側 は 、 Left+（ 配 列 番 号 １ ） と
3'側 は Right-（ 配 列 番 号 2） を 使 っ た 。 ま た 、 Right-の 配 列 は オ ー カ ー コ ド ン の 前 の
ロ イ シ ン を ア ン バ ー コ ド ン に 変 異 さ せ る よ う に な っ て い る 。 PCR条 件 は 、 変 性 92℃ /30
秒 、 ア ニ ー リ ン グ 65℃ /30秒 、 伸 長 反 応 73℃ /1分 で 30回 繰 り 返 し た 。
【 手 続 補 正 ９ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ １ １ １
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ １ １ １ 】
（ ２ ） 部 位 非 指 定 的 に 結 合 さ せ る た め の ゲ ノ ム の 作 成
Ａ . 変 異 4リ ピ ー ト 部 分 の DNA及 び RNAの 作 成
　 変 異 4リ ピ ー ト 部 分 の DNAは 、 基 本 的 に 上 記 （ １ ） の Aと 同 一 の 方 法 で 作 成 し た 。 た だ し
、 2つ の 終 止 コ ド ン す な わ ち ア ン バ ー を グ ル タ ミ ン 、 オ ー カ ー を リ ジ ン に 替 え て コ ド
ン を な く し 、 ま た 、 3'末 端 を プ リ ン リ ッ チ (rich)に す る た め に 、 新 し い プ ラ イ マ ー New/Ri
ght-（ 配 列 番 号 10） を 合 成 し 、 Left+と と も に 変 性 92℃ /30秒 、 ア ニ ー リ ン グ 65℃ /30秒 、
伸 長 反 応 73℃ /1分 で 30回 の 条 件 で PCRに よ っ て 増 幅 し た 。 こ の DNAを 鋳 型 と し て 、 T7ポ リ メ
ラ ー ゼ を 使 い 37℃ 、 2時 間 反 応 さ せ る こ と に よ り RNAゲ ノ ム を 得 た 。

(9) JP 2004-275194 A5 2005.6.2
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