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【手続補正書】
【提出日】令和1年12月2日(2019.12.2)
【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】
肝臓癌を有する対象由来の生体試料中のＦＩＧ－ＲＯＳ融合ポリヌクレオチドを検出する
ことを含む方法であって、
前記検出することは、ポリメラーゼ連鎖反応（ＰＣＲ）アッセイ、蛍光インサイチュハイ
ブリダイゼーション（ＦＩＳＨ）アッセイ、または核酸シーケンシングを行うことを含み
、かつ、
前記ＦＩＧ－ＲＯＳ融合ポリヌクレオチドは、ｉ）配列番号１、配列番号３、または配列
番号１６と少なくとも９５％の同一性を有するヌクレオチド配列を含むか、ｉｉ）配列番
号４のアミノ酸１－２０９および配列番号４のアミノ酸２１０－６３０を含むアミノ酸配
列と少なくとも９５％同一であるＦＩＧ－ＲＯＳ融合ポリペプチドをコードする、方法。
【請求項２】
前記ＦＩＧ－ＲＯＳ融合ポリヌクレオチドは、配列番号１２または配列番号１３に示され
るＲＯＳのキナーゼドメインを含むＦＩＧ－ＲＯＳ融合ポリペプチドをコードする、請求
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項１に記載の方法。
【請求項３】
前記ＦＩＧ－ＲＯＳ融合ポリヌクレオチドは、配列番号１、配列番号３、および配列番号
１６からなる群から選択されるヌクレオチド配列を含む、請求項１に記載の方法。
【請求項４】
前記ＦＩＧ－ＲＯＳ融合ポリペプチドは、配列番号４の１－２０９アミノ酸および配列番
号４の２１０－６３０アミノ酸を含む、請求項１に記載の方法。
【請求項５】
前記ＦＩＧ－ＲＯＳ融合ポリペプチドは、配列番号２、配列番号４、および配列番号１７
からなる群から選択されるアミノ酸配列と少なくとも９５％の同一性を有するアミノ酸配
列を含む、請求項１に記載の方法。
【請求項６】
前記ＦＩＧ－ＲＯＳ融合ポリペプチドは、配列番号２、配列番号４、および配列番号１７
からなる群から選択されるアミノ酸配列を含む、請求項５に記載の方法。
【請求項７】
前記検出することは、前記生体試料および前記ＦＩＧ－ＲＯＳ融合ポリヌクレオチドの少
なくとも一フラグメントを増幅するプライマー対を使用することによるＰＣＲアッセイを
行うことを含み、ここで前記フラグメントは前記ＦＩＧ－ＲＯＳ融合ポリヌクレオチドの
融合ジャンクションを含む、請求項１～６のいずれか１項に記載の方法。
【請求項８】
前記検出することは、前記ＦＩＧ－ＲＯＳ融合ポリヌクレオチドの融合ジャンクション配
列を決定する核酸シーケンシングを含む、請求項１～６のいずれか１項に記載の方法。
【請求項９】
前記検出することは、ＦＩＳＨアッセイを行うことを含み、前記アッセイは分解核酸プロ
ーブセットを使用し、前記プローブの一つは前記ＲＯＳ遺伝子の切断点の５’側のＲＯＳ
遺伝子のゲノム領域にハイブリダイズし、前記プローブのもう一方は前記ＲＯＳ遺伝子の
切断点の３’側のＲＯＳ遺伝子のゲノム領域にハイブリダイズし、ここで前記ＲＯＳ遺伝
子の切断点を含むヌクレオチド配列は、配列番号７、配列番号８、および配列番号２６か
らなる群から選択される、請求項１～６のいずれか１項に記載の方法。
【請求項１０】
前記検出することは、ＦＩＳＨアッセイを行うことを含み、前記アッセイは、ＦＩＧ－Ｒ
ＯＳ融合ポリヌクレオチドのＲＯＳ遺伝子の切断点の３’側のゲノム領域にハイブリダイ
ズする近接プローブ、および前記ＦＩＧ－ＲＯＳ融合ポリヌクレオチドのＦＩＧ遺伝子の
切断点とＲＯＳ遺伝子の切断点の間のゲノム領域にハイブリダイズする遠位プローブを含
む核酸プローブを使用し、ここで前記ＦＩＧ遺伝子の切断点を含むヌクレオチド配列は、
配列番号５（ＦＩＧのイントロン３）および配列番号６（ＦＩＧのイントロン７）からな
る群から選択され、前記ＲＯＳ遺伝子の切断点を含むヌクレオチド配列は、配列番号７（
ＲＯＳのイントロン３３）、配列番号８（ＲＯＳのイントロン３４）、および配列番号２
６（ＲＯＳのイントロン３１）からなる群から選択される、請求項１～６のいずれか１項
に記載の方法。
【請求項１１】
前記近接プローブはＢＡＣクローンＲＰ１－１７９Ｐ９であり、前記遠位プローブは、Ｂ
ＡＣクローンＲＰ１１－３２３０１７またはＲＰ１－９４Ｇ１６を含む、請求項１０に記
載の方法。
【請求項１２】
前記肝臓癌は、肝細胞癌である、請求項１～１１のいずれか１項に記載の方法。
【請求項１３】
前記肝臓癌は、胆管癌である、請求項１２に記載の方法。
【請求項１４】
前記試料は、血液、組織、および細胞からなる群から選択される、請求項１～１３のいず
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れか１項に記載の方法。
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