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【 手 続 補 正 書 】
【 提 出 日 】 平 成 18年 12月 21日 (2006.12.21)
【 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 】 　 着 目 の ポ リ ペ プ チ ド の 生 産 方 法 で あ っ て 、
(a) 親 の ア ス ペ ル ギ ル ス 細 胞 の 変 異 体 を 培 養 し 、 こ こ で (i) 前 記 変 異 体 は 前 記 ポ リ ペ プ チ
ド を コ ー ド す る 第 一 の 核 酸 配 列 を 含 ん で な り 、 そ し て (ii) 前 記 変 異 体 は 同 一 条 件 下 で 培
養 し た 時 に 、

少 な く と も １ つ の 毒 素 を 親 の ア ス ペ ル ギ
ル ス 細 胞 よ り も 少 量 生 産 し ； そ し て
(b) 培 地 か ら 前 記 ポ リ ペ プ チ ド を 単 離 す る
こ と を 含 ん で な る 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ 】 　 前 記 変 異 体 が 、 １ ま た は 複 数 の 毒 素 の 生 合 成 ま た は 分 泌 の 原 因 と な る
少 な く と も １ つ の 遺 伝 子 の の 結 果 と し て 前 記 毒 素 を 少 量 生 産 す る 、 請 求 項 １ に 記 載 の
方 法 。
　 　 【 請 求 項 ３ 】 　 前 記 変 異 体 が 同 一 条 件 下 で 培 養 し た 時 に 前 記 毒 素 を 親 細 胞 よ り も 少 な
く と も 約 90％ 少 な く 生 産 す る 、 請 求 項 １ ま た は ２ に 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ４ 】 　 前 記 変 異 体 が 同 一 条 件 下 で 培 養 し た 時 に 、

コ ウ ジ 酸 、 ３ － ニ ト ロ プ ロ ピ オ ン 酸 、 エ モ ジ ン 、 マ ル フ ォ ル ミ ン 、 オ ク ラ ト
キ シ ン お よ び セ カ ロ ン 酸 か ら な る 群 よ り 選 ば れ る

改 変

親 の ア ス ペ ル ギ ル ス 細 胞 よ
り も 少 量 の 毒 素 を 生 産 し 、 そ し て 更 に シ ク ロ ピ ア ゾ ン 酸 と ア フ ラ ト キ シ ン か ら 選 択 さ れ る



、 の い ず れ か 一 項 に 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ５ 】 　 前 記 ア ス ペ ル ギ ル ス 細 胞 が ア ス ペ ル ギ ル ス 亜 群 ユ ー ロ チ ウ ム 、 ケ ト サ
ル ト リ ア 、 ス ク レ ロ ク レ イ ス タ 、 サ ト イ ア 、 ネ オ サ ル ト リ ア 、 ヘ ミ カ ー ペ ン テ レ ス 、 ペ ト
ロ ミ セ ス 、 エ メ リ セ ラ お よ び フ ェ ネ リ ア か ら な る 群 よ り 選 ば れ る 、 の い ず れ
か 一 項 に 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ６ 】 　 着 目 の ポ リ ペ プ チ ド が ア ス ペ ル ギ ル ス 宿 主 細 胞 に と っ て 生 来 で あ る 、

の い ず れ か 一 項 に 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ７ 】 　 前 記 着 目 の ポ リ ペ プ チ ド が ア ス ペ ル ギ ル ス 宿 主 細 胞 に と っ て で
あ る 、 に 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ８ 】 　 前 記 ポ リ ペ プ チ ド が 、 ホ ル モ ン ま た は そ れ の 前 駆 体 形 、 酵 素 も し く は
酵 素 変 異 体 ま た は そ れ の 前 駆 体 形 、 抗 体 ま た は そ れ の 機 能 性 断 片 、 レ セ プ タ ー ま た は そ れ
の 機 能 性 断 片 、 お よ び レ ポ ー タ ー か ら な る 群 よ り 選 ば れ る 、 の い ず れ か 一 項
に 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ９ 】 　 前 記 酵 素 が ア ミ ノ ペ プ チ ダ ー ゼ 、 ア ミ ラ ー ゼ 、 カ ル ボ ヒ ド ラ ー ゼ 、 カ
ル ボ キ シ ペ プ チ ダ ー ゼ 、 カ タ ラ ー ゼ 、 セ ル ラ ー ゼ 、 キ チ ナ ー ゼ 、 ク チ ナ ー ゼ 、 シ ク ロ デ キ
ス ト リ ン グ ル コ シ ル ト ラ ン ス フ ェ ラ ー ゼ 、 デ オ キ シ リ ボ ヌ ク レ ア ー ゼ 、 エ ス テ ラ ー ゼ 、 ガ
ラ ク タ ナ ー ゼ 、 α － ガ ラ ク ト シ ダ ー ゼ 、 β － ガ ラ ク ト シ ダ ー ゼ 、 グ ル コ ア ミ ラ ー ゼ 、 α －
グ ル コ シ ダ ー ゼ 、 β － グ ル コ シ ダ ー ゼ 、 イ ン ベ ル タ ー ゼ 、 ラ ッ カ ー ゼ 、 リ パ ー ゼ 、 リ ア ー
ゼ 、 ペ ク テ ー ト リ ア ー ゼ 、 マ ン ナ ー ゼ 、 マ ン ノ シ ダ ー ゼ 、 ム タ ナ ー ゼ 、 オ キ シ ダ ー ゼ 、 オ
キ シ ゲ ナ ー ゼ 、 ペ ク チ ナ ー ゼ 、 エ ン ド ペ プ チ ダ ー ゼ 、 エ キ ソ ペ プ チ ダ ー ゼ 、 ペ ル オ キ シ ダ
ー ゼ 、 フ ィ タ ー ゼ 、 ポ リ フ ェ ノ ー ル オ キ シ ダ ー ゼ 、 プ ロ テ ア ー ゼ 、 リ ボ ヌ ク レ ア ー ゼ 、 ト
ラ ン ス グ ル タ ミ ナ ー ゼ お よ び キ シ ラ ナ ー ゼ か ら な る 群 よ り 選 ば れ る 、 請 求 項 に 記 載 の 方
法 。
　 　 【 請 求 項 １ ０ 】 　 着 目 の ポ リ ペ プ チ ド の 生 産 に 有 用 な 毒 素 欠 失 ア ス ペ ル ギ ル ス 変
異 体 宿 主 細 胞 で あ っ て 、 同 一 条 件 下 で 培 養 し た 時 に ア ス ペ ル ギ ル ス 親 細 胞 に 比 較 し て 、

少 な く と も １ つ の 毒 素 を よ り 少 量 生 産 さ せ る た め に 該 細
胞 が 遺 伝 的 に さ れ て い る こ と を 特 徴 と す る 変 異 体 細 胞 。
　 　 【 請 求 項 １ １ 】 　 着 目 の ポ リ ペ プ チ ド を コ ー ド す る 第 一 の 核 酸 配 列 と 、 前 記 毒 素 の 生
合 成 ま た は 分 泌 の 原 因 と な る 少 な く と も １ つ の 遺 伝 子 の を 含 ん で な る 第 二 の 核 酸 配 列
と を 含 ん で な る 、 請 求 項 に 記 載 の 変 異 体 細 胞 。
　 　 【 請 求 項 １ ２ 】 　 前 記 着 目 の ポ リ ペ プ チ ド が 前 記 変 異 体 細 胞 に と っ て で あ る 、
請 求 項 ～ の い ず れ か 一 項 に 記 載 の 変 異 体 細 胞 。
　 　 【 請 求 項 １ ３ 】 　 、 よ り 少 量 の シ ク ロ ピ ア ゾ ン 酸 お よ び ア フ ラ ト
キ シ ン を 、 請 求 項 ～ の い ず れ か 一 項 に 記 載 の 変 異 体 細 胞 。
　 　 【 請 求 項 １ ４ 】 　 配 列 番 号 １ に 記 載 の も の と 実 質 的 に 同 じ 、 ジ メ チ ル ア リ ル － シ ク ロ
ア セ ト ア セ チ ル － Ｌ － ト リ プ ト フ ァ ン シ ン タ ー ゼ を コ ー ド す る 核 酸 配 列 。
　 　 【 請 求 項 １ ５ 】 　 糸 状 菌 宿 主 株 に お け る 類 似 遺 伝 子 の 破 壊 の た め の 、 請 求 項 に 記
載 の 核 酸 配 列 ま た は そ れ の 活 性 断 片 の 使 用 。
　 　 【 請 求 項 １ ６ 】 　 ア ス ペ ル ギ ル ス ・ オ リ ゼ （ Aspergillus oryzae） 株 よ り 得 ら れ る 単
離 さ れ た ジ メ チ ル ア リ ル － シ ク ロ ア セ ト ア セ チ ル － Ｌ － ト リ プ ト フ ァ ン シ ン タ ー ゼ で あ っ
て 、
　 (a) 実 質 的 に 配 列 番 号 ２ の ア ミ ノ 酸 配 列 を 有 す る ジ メ チ ル ア リ ル － シ ク ロ ア セ チ ル － Ｌ
－ ト リ プ ト フ ァ ン シ ン タ ー ゼ ；
　 (b) (a) の 対 立 遺 伝 子 変 異 体 ； お よ び
　 (c) ジ メ チ ル ア リ ル － シ ク ロ ア セ ト ア セ チ ル － Ｌ － ト リ プ ト フ ァ ン シ ン タ ー ゼ 活 性 を 有
す る 、 (a)ま た は (b)の 断 片
か ら な る 群 よ り 選 ば れ る 、 単 離 さ れ た ジ メ チ ル ア リ ル － シ ク ロ ア セ ト ア セ チ ル － Ｌ － ト リ
プ ト フ ァ ン シ ン タ ー ゼ 。
　 　 【 請 求 項 １ ７ 】 　
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コ

ウ ジ 酸 、 ３ － ニ ト ロ プ ロ ピ オ ン 酸 、 エ モ ジ ン 、 マ ル フ ォ ル ミ ン 、 オ ク ラ ト キ シ ン お よ び セ
カ ロ ン 酸 か ら な る 群 よ り 選 ば れ る

改 変

改 変
１ ０

異 種 性
１ ０ １ １

細 胞 が 更 に ／ ま た は
生 産 す る １ ０ １ ２

１ ４

コ ウ ジ 酸 、 ３ － ニ ト ロ プ ロ ピ オ ン 酸 、 エ モ ジ ン 、 マ ル フ ォ ル ミ ン 、



１ ま た は 複 数 の 毒 素 遺 伝 子 が 除
去 さ れ て い る 、 ポ リ ペ プ チ ド の 発 現 に 適 当 な 変 異 体 ア ス ペ ル ギ ル ス 細 胞 。
　 　 【 請 求 項 １ ８ 】 　 前 記 １ ま た は 複 数 の 毒 素 遺 伝 子 の 全 部 ま た は 一 部 の 不 可 逆 的 欠 失 ま
た は 破 壊 に よ り １ ま た は 複 数 の 毒 素 遺 伝 子 が 除 去 さ れ て い る 、 請 求 項 に 記 載 の 変 異 体
。
　 　 【 請 求 項 １ ９ 】 　 前 記 ア ス ペ ル ギ ル ス 細 胞 が ア ス ペ ル ギ ル ス 亜 群 ユ ー ロ チ ウ ム 、 ケ ト
サ ル ト リ ア 、 ス ク レ ロ ク レ イ ス タ 、 サ ト イ ア 、 ネ オ サ ル ト リ ア 、 ヘ ミ カ ー ペ ン テ レ ス 、 ペ
ト ロ ミ セ ス 、 エ メ リ セ ラ お よ び フ ェ ネ リ ア か ら な る 群 よ り 選 ば れ る 、 請 求 項 ま た は

の い ず れ か 一 項 に 記 載 の 変 異 体 。
　 　 【 請 求 項 ２ ０ 】 　 前 記 毒 素 遺 伝 子 が 、 シ ク ロ ピ ア ゾ ン 酸 、 ア フ ラ ト キ シ ン か ら
な る 群 よ り 選 ば れ る １ ま た は 複 数 の 毒 素 を コ ー ド す る 、 請 求 項 ～ の い ず れ か
一 項 に 記 載 の 変 異 体 。
　 　 【 請 求 項 ２ １ 】 　 問 題 の 前 記 毒 素 遺 伝 子 が ア フ ラ ト キ シ ン を コ ー ド す る 、 請 求 項
～ の い ず れ か 一 項 に 記 載 の 変 異 体 。
　 　 【 請 求 項 ２ ２ 】 　 前 記 毒 素 遺 伝 子 が Ａ ． オ リ ゼ の ア フ ラ ト キ シ ン ク ラ ス タ ー か ら の 遺
伝 子 で あ り 、 特 に omtA, aflR, pksA, Nor-1, fas-beta, fas-alpha, vber-1, avnA, ord-
2か ら な る 群 よ り 選 ば れ る 、 請 求 項 ～ の い ず れ か 一 項 に 記 載 の 変 異 体 。
　 　 【 請 求 項 ２ ３ 】 　 親 の ア ス ペ ル ギ ル ス 細 胞 が Ａ ． オ リ ゼ 、 特 に Ａ ． オ リ ゼ  A1560 (IF
O 0417)で あ る 、 請 求 項 に 記 載 の 変 異 体 。
　 　 【 請 求 項 ２ ４ 】 　 前 記 ア フ ラ ト キ シ ン 遺 伝 子 が omtAお よ び aflRか ら 成 る 群 よ り 選 ば れ
る 、 請 求 項 に 記 載 の 変 異 体 。
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