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【 手 続 補 正 書 】
【 提 出 日 】 平 成 17年 7月 27日 (2005.7.27)
【 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 】
　 細 胞 中 の 核 酸 メ チ ル 化 を 低 減 、 防 止 ま た は 逆 転 す る 方 法 で あ っ て 、 低 メ チ ル 化 に 有 効 な
量 の 2-ピ リ ミ ジ ノ ン 誘 導 体 を 細 胞 に 投 与 し 、 そ れ に よ り 細 胞 中 の DNAメ チ ル 化 を 低 減 、 防
止 ま た は 逆 転 す る 段 階 を 含 む 方 法 。
【 請 求 項 ２ 】
　 2-ピ リ ミ ジ ノ ン 誘 導 体 ま た は そ の 代 謝 物 が DNAメ チ ル 基 転 位 酵 素 を 阻 害 す る 、 請 求 項 1記
載 の 方 法 。
【 請 求 項 ３ 】
　 細 胞 が 細 菌 細 胞 、 原 生 生 物 細 胞 、 真 菌 細 胞 、 植 物 細 胞 、 ま た は 動 物 細 胞 で あ る 、 請 求 項
1記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ４ 】
　 細 胞 に 高 メ チ ル 化 核 酸 分 子 を 含 む こ と が 知 ら れ て い る か 、 ま た は 疑 わ れ る 、 請 求 項 1記
載 の 方 法 。
【 請 求 項 ５ 】
　 既 知 の 、 ま た は 疑 い が あ る 高 メ チ ル 化 核 酸 分 子 が CpGジ ヌ ク レ オ チ ド を 含 む 、 請 求 項 4記



載 の 方 法 。
【 請 求 項 ６ 】
　 2-ピ リ ミ ジ ノ ン 誘 導 体 が 炭 水 化 物 誘 導 体 を 含 む 、 請 求 項 1記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ７ 】
　 2-ピ リ ミ ジ ノ ン 誘 導 体 が ゼ ブ ラ リ ン ま た は ゼ ブ ラ リ ン 誘 導 体 で あ る 、 請 求 項 6記 載 の 方
法 。
【 請 求 項 ８ 】
　 DNAメ チ ル 化 を 低 減 、 防 止 ま た は 逆 転 す る こ と が 細 胞 の 腫 瘍 形 成 状 態 を 改 善 す る 、 請 求
項 7記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ９ 】
　 2-ピ リ ミ ジ ノ ン 誘 導 体 が オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド に 組 み 込 ま れ る 、 請 求 項 6記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ０ 】
　 2-ピ リ ミ ジ ノ ン 誘 導 体 が オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド 中 で 細 胞 に 投 与 さ れ る 、 請 求 項 9記 載 の 方
法 。
【 請 求 項 １ １ 】
　 2-ピ リ ミ ジ ノ ン 誘 導 体 が RNAに 組 み 込 ま れ る 、 請 求 項 9記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ２ 】
　 2-ピ リ ミ ジ ノ ン 誘 導 体 が DNAに 組 み 込 ま れ る 、 請 求 項 9記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ３ 】
　 細 胞 中 の 核 酸 が 高 メ チ ル 化 さ れ て い る と 知 ら れ て い る か 、 ま た は 疑 わ れ る 、 請 求 項 9記
載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ４ 】
　 細 胞 が 細 菌 細 胞 、 原 生 生 物 細 胞 、 真 菌 細 胞 、 植 物 細 胞 、 ま た は 動 物 細 胞 で あ る 、 請 求 項
9記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ５ 】
　 細 胞 が 過 剰 増 殖 細 胞 で あ る 、 請 求 項 9記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ６ 】
　 過 剰 増 殖 細 胞 が 哺 乳 類 腫 瘍 細 胞 で あ る 、 請 求 項 15記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ７ 】
　 シ チ ジ ン デ ア ミ ナ ー ゼ 阻 害 剤 を 細 胞 に 事 前 ま た は 同 時 投 与 す る 段 階 を さ ら に 含 む 、 　 請
求 項 1記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ８ 】
　 シ チ ジ ン デ ア ミ ナ ー ゼ 阻 害 剤 が テ ト ラ ヒ ド ロ ウ リ ジ ン で あ る 、 請 求 項 17記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ９ 】
　 2-ピ リ ミ ジ ノ ン 誘 導 体 が 4,6-ジ フ ル オ ロ ピ リ ミ ジ ノ ン 誘 導 体 で あ る 、 請 求 項 1記 載 の 方
法 。
【 請 求 項 ２ ０ 】
　 4,6-ジ フ ル オ ロ ピ リ ミ ジ ノ ン 誘 導 体 が 4,6-ジ フ ル オ ロ -ゼ ブ ラ リ ン 誘 導 体 で あ る 、 請 求
項 19記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ １ 】
　 被 験 者 の 高 メ チ ル 化 関 連 疾 患 、 状 態 、 ま た は 障 害 を 治 療 ま た は 改 善 す る 方 法 で あ っ て 、
被 験 者 に 低 メ チ ル 化 に 有 効 な 量 の ゼ ブ ラ リ ン 、 ま た は 低 メ チ ル 化 活 性 を 保 持 し て い る そ の
類 縁 体 も し く は 誘 導 体 を 投 与 す る 段 階 を 含 む 方 法 。
【 請 求 項 ２ ２ 】
　 類 縁 体 ま た は 誘 導 体 が 下 記 式
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［ 式 中 、 R基 は 独 立 に 、 カ ル ボ ン 酸 エ ス テ ル 、 リ ン 酸 エ ス テ ル お よ び エ ー テ ル か ら な る 群
よ り 選 択 さ れ 、 Xは H、 F、 Cl、 Br、 ア ル キ ル 、 お よ び 下 記 式
　
　
　
ま た は
　
　
（ 式 中 、 Yは H、 カ ル ボ ン 酸 、 カ ル ボ ン 酸 エ ス テ ル 、 お よ び ハ ロ ゲ ン か ら な る 群 よ り 選 択 さ
れ る ） に よ る 基 か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る ］ を 有 す る 、 請 求 項 21記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ ３ 】
　 疾 患 が 過 剰 増 殖 性 疾 患 で あ る 、 請 求 項 21記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ ４ 】
　 ゼ ブ ラ リ ン が 薬 学 的 組 成 物 の 形 で 投 与 さ れ る 、 請 求 項 21記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ ５ 】
　 ゼ ブ ラ リ ン が オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド に 組 み 込 ま れ る 、 請 求 項 21記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ ６ 】
　 オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド が RNAで あ る 、 請 求 項 25記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ ７ 】
　 オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド が DNAで あ る 、 請 求 項 25記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ ８ 】
　 ゼ ブ ラ リ ン が オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド 中 で 提 供 さ れ る 、 請 求 項 21記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ ９ 】
　 細 胞 の 腫 瘍 形 成 状 態 を 改 善 す る 方 法 で あ っ て 、 細 胞 内 の CpGジ ヌ ク レ オ チ ド の シ ト シ ン
の メ チ ル 化 を 低 下 さ せ る た め 、 低 メ チ ル 化 に 有 効 な 量 の ゼ ブ ラ リ ン を 細 胞 に 投 与 し 、 そ れ
に よ り 細 胞 の 腫 瘍 形 成 状 態 を 改 善 す る 段 階 を 含 む 方 法 。
【 請 求 項 ３ ０ 】
　 抗 癌 剤 を 細 胞 に 投 与 す る 段 階 を さ ら に 含 む 、 請 求 項 29記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ３ １ 】
　 抗 癌 剤 が イ フ ォ ス フ ァ ミ ド 、 シ ス プ ラ チ ン 、 メ ト ト レ キ セ ー ト 、 プ ロ カ リ ジ ン 、 エ ト ポ
シ ド 、 BCNU、 ビ ン ク リ ス チ ン 、 ビ ン ブ ラ ス チ ン 、 シ ク ロ ホ ス フ ァ ミ ド 、 ゲ ム シ タ ビ ン 、 5-
フ ル オ ロ ウ ラ シ ル 、 パ ク リ タ キ セ ル 、 ド キ ソ ル ビ シ ン 、 お よ び そ の 組 み 合 わ せ か ら な る 群
よ り 選 択 さ れ る 、 請 求 項 30記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ３ ２ 】
　 ゼ ブ ラ リ ン が 薬 学 的 組 成 物 の 形 で 提 供 さ れ る 、 請 求 項 29記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ３ ３ 】
　 細 胞 が 被 験 者 の 細 胞 で あ る 、 請 求 項 29記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ３ ４ 】
　 標 的 配 列 の メ チ ル 化 阻 害 法 で あ っ て 、 配 列 を 標 的 配 列 の 少 な く と も 一 部 に 相 補 的 な 誘 導
体 化 オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド と 接 触 さ せ る 段 階 を 含 み 、 誘 導 体 化 オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド が 少 な く
と も 一 つ の 2-ピ リ ミ ジ ノ ン 部 分 を 含 む 方 法 。
【 請 求 項 ３ ５ 】
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　 オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド が DNAを 含 む 、 請 求 項 34記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ３ ６ 】
　 オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド が RNAを 含 む 、 請 求 項 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ３ ７ 】
　 標 的 配 列 が CpGジ ヌ ク レ オ チ ド を 含 む 、 請 求 項 34記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ３ ８ 】
　 標 的 配 列 が 腫 瘍 抑 制 遺 伝 子 の 調 節 領 域 を 含 む 、 請 求 項 34記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ３ ９ 】
　 接 触 が 細 胞 内 で 起 こ る 、 請 求 項 34記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ４ ０ 】
　 細 胞 が 細 菌 細 胞 、 原 生 生 物 細 胞 、 真 菌 細 胞 、 植 物 細 胞 、 ま た は 動 物 細 胞 で あ る 、 請 求 項
39記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ４ １ 】
　 誘 導 体 化 オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド が 少 な く と も 一 つ の ゼ ブ ラ リ ン 残 基 を 含 む 、 請 求 項 38記 載
の 方 法 。
【 請 求 項 ４ ２ 】
　 ゼ ブ ラ リ ン に 比 べ 生 体 系 に お け る 低 メ チ ル 化 活 性 を 保 持 し て い る 、 ゼ ブ ラ リ ン の 誘 導 体
。
【 請 求 項 ４ ３ 】
　 ゼ ブ ラ リ ン に 比 べ て よ り 強 い 低 メ チ ル 化 活 性 を 有 す る 、 請 求 項 42記 載 の 誘 導 体 。
【 請 求 項 ４ ４ 】
　 リ ン 酸 化 ゼ ブ ラ リ ン 誘 導 体 で あ る 、 請 求 項 42記 載 の 誘 導 体 。
【 請 求 項 ４ ５ 】
　 2'-デ オ キ シ -ゼ ブ ラ リ ン 誘 導 体 で あ る 、 請 求 項 44記 載 の 誘 導 体 。
【 請 求 項 ４ ６ 】
　 下 記 式
　
　
　
　
　
　
　
　
［ 式 中 、 R基 は 独 立 に 、 カ ル ボ ン 酸 エ ス テ ル 、 リ ン 酸 エ ス テ ル お よ び エ ー テ ル か ら な る 群
よ り 選 択 さ れ 、 Xは H、 F、 Cl、 Br、 ア ル キ ル 、 お よ び 下 記 式
　
　
　
ま た は
　
　
　
（ 式 中 、 Yは H、 カ ル ボ ン 酸 、 カ ル ボ ン 酸 エ ス テ ル 、 お よ び ハ ロ ゲ ン か ら な る 群 よ り 選 択 さ
れ る ） に よ る 基 か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る ］ を 有 す る 、 請 求 項 44記 載 の 誘 導 体 。
【 請 求 項 ４ ７ 】
　 核 酸 メ チ ル 化 を 低 減 、 防 止 ま た は 逆 転 す る た め の キ ッ ト で あ っ て 、 有 効 な 量 の 2-ピ リ ミ
ジ ノ ン 誘 導 体 を 含 む キ ッ ト 。
【 請 求 項 ４ ８ 】
　 2-ピ リ ミ ジ ノ ン 誘 導 体 が 4,6-ジ フ ル オ ロ -ゼ ブ ラ リ ン 誘 導 体 で あ る 、 請 求 項 47記 載 の キ
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ッ ト 。
【 請 求 項 ４ ９ 】
　 阻 害 を 必 要 と し て い る こ と が 疑 わ れ る 被 験 者 の 高 メ チ ル 化 仲 介 性 疾 患 ま た は 障 害 を 治 療
す る た め の 、 請 求 項 47記 載 の キ ッ ト 。
【 請 求 項 ５ ０ 】
　 説 明 書 を さ ら に 含 む 、 請 求 項 47記 載 の キ ッ ト 。
【 請 求 項 ５ １ 】
　 治 療 を 必 要 と す る 被 験 者 に 少 な く と も 一 回 用 量 の 治 療 物 質 を 投 与 す る た め の 用 法 を 説 明
書 に 含 む 、 請 求 項 50記 載 の キ ッ ト 。
【 請 求 項 ５ ２ 】
　 2-ピ リ ミ ジ ノ ン 誘 導 体 が ゼ ブ ラ リ ン で あ る 、 請 求 項 47記 載 の キ ッ ト 。
【 請 求 項 ５ ３ 】
　 2-ピ リ ミ ジ ノ ン 誘 導 体 お よ び テ ト ラ ヒ ド ロ ウ リ ジ ン を 含 む 薬 学 的 組 成 物 。
【 請 求 項 ５ ４ 】
　 2-ピ リ ミ ジ ノ ン 誘 導 体 が ゼ ブ ラ リ ン 類 縁 体 で あ る 、 請 求 項 53記 載 の 組 成 物 。
【 請 求 項 ５ ５ 】
　 2-ピ リ ミ ジ ノ ン 誘 導 体 が ゼ ブ ラ リ ン で あ る 、 請 求 項 54記 載 の 組 成 物 。
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