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【公報種別】特許法第１７条の２の規定による補正の掲載
【部門区分】第１部門第１区分
【発行日】平成26年12月4日(2014.12.4)

【公開番号】特開2014-12007(P2014-12007A)
【公開日】平成26年1月23日(2014.1.23)
【年通号数】公開・登録公報2014-004
【出願番号】特願2013-164509(P2013-164509)
【国際特許分類】
   Ｃ１２Ｎ  15/09     (2006.01)
   Ｃ１２Ｑ   1/68     (2006.01)
   Ｃ１２Ｎ   5/071    (2010.01)
【ＦＩ】
   Ｃ１２Ｎ  15/00    ＺＮＡＡ
   Ｃ１２Ｑ   1/68    　　　Ａ
   Ｃ１２Ｎ   5/00    ２０２Ａ

【手続補正書】
【提出日】平成26年10月16日(2014.10.16)
【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】
染色体８上のクラスタリン（ＣＬＵ、ＡＰＯＪとしても知られている）遺伝子、染色体１
１上のＰＩＣＡＬＭ遺伝子、染色体１上の補体受容体１遺伝子（ＣＲ１）、染色体２上の
ブリッジングインテグレーター１遺伝子（ＢＩＮ１）、染色体１９上のＡＴＰ結合カセッ
ト、サブファミリーＡ、メンバー７（ＡＢＣＡ７）、または染色体１１上の膜貫通４Ａ（
ＭＳ４Ａ）遺伝子クラスターの複数の遺伝子座又はクラスターを含み、さらに、以下の変
異；ＳＮＰ　ｒｓ１１１３６０００；ＳＮＰ　ｒｓ３８５１１７９；ＳＮＰ　ｒｓ１４０
８０７７；ＳＮＰ　ｒｓ６７０１７１３；ＳＮＰ　ｒｓ３８１８３６１；ＳＮＰ　ｒｓ７
５６１５２８；ＳＮＰｒｓ７４４３７３；ＳＮＰ　ｒｓ７９８２；ＳＮＰ　ｒｓ５６１６
５５；ＳＮＰ　ｒｓ５９２２９７；ＳＮＰ　ｒｓ３７６４６５０、ＳＮＰ　ｒｓ６７０１
３９；ＳＮＰ　ｒｓ１５６２９９０、ＳＮＰ　ｒｓ６６７８９７、ＳＮＰ　ｒｓ６７６３
０９、ＳＮＰ　ｒｓ５８３７９１、ＳＮＰ　ｒｓ６６２１９６、およびＳＮＰ　ｒｓ６１
０９３２の１つ又は任意の組み合わせを含む複数を含む核酸分子。
【請求項２】
染色体８上のクラスタリン（ＣＬＵ、ＡＰＯＪとしても知られている）遺伝子、染色体１
１上のＰＩＣＡＬＭ遺伝子、染色体１上の補体受容体１遺伝子（ＣＲ１）、染色体２上の
ブリッジングインテグレーター１遺伝子（ＢＩＮ１）、染色体１９上のＡＴＰ結合カセッ
ト、サブファミリーＡ、メンバー７（ＡＢＣＡ７）、または染色体１１上の膜貫通４Ａ（
ＭＳ４Ａ）遺伝子クラスターの複数の遺伝子座又はクラスターを含み、さらに、以下のＳ
ＮＰ：ＣＬＵにおけるｒｓ１１１３６０００；ＰＩＣＡＬＭにおけるｒｓ３８５１１７９
；ＣＲ１におけるｒｓ１４０８０７７、ｒｓ６７０１７１３またはｒｓ３８１８３６１；
ＢＩＮ１におけるｒｓ７５６１５２８またはＳＮＰｒｓ７４４３７３；ＡＢＣＡ７におけ
るｒｓ３７６４６５０；およびＭＳ４Ａ遺伝子クラスターにおけるｒｓ６７０１３９；ｒ
ｓ６１０９３２、ｒｓ６７６３０９、ｒｓ６６７８９７、ｒｓ６６２１９６、ｒｓ５８３
７９１またはｒｓ１５６２９９０の１つ又は複数を含む細胞または細胞系。
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【請求項３】
ＳＮＰ　ｒｓ７９８２；ＳＮＰ　ｒｓ５６１６５５；ＳＮＰ　ｒｓ５９２２９７をさらに
含む、請求項２に記載の細胞または細胞系。
【請求項４】
機能的エンドサイトーシス経路、アポトーシス経路、補体経路、または自然免疫応答経路
を含む、請求項２または３に記載の細胞または細胞系。
【請求項５】
治療薬、標識、または同定手段が、アルツハイマー病（ＡＤ）を治療する、ＡＤを標識す
る、または同定するために各々使用することができるかどうかを試験するための、請求項
２から４のいずれか一項に記載の細胞または細胞系の使用。
【請求項６】
試験物質に前記細胞または細胞系を曝露するステップ、および、前記細胞または細胞系の
エンドサイトーシス経路、アポトーシス経路、補体経路、または自然免疫応答経路に対す
る前記物質の効果、あるいは、前記試験物質が、前記ＳＮＰを標識するもしくは同定する
ことによって前記細胞または細胞系を標識するもしくは同定する能力を観察するステップ
、を含む、請求項５に記載の使用。
【請求項７】
アルツハイマー病の発病し易さ、またはその存在についてスクリーニングするまたは診断
するための方法であって、
（ａ）試験される個体の身体から抽出された組織試料を提供するステップであって、前記
組織試料は、染色体８上のクラスタリン（ＣＬＵ、ＡＰＯＪとしても知られている）遺伝
子；染色体１１上のＰＩＣＡＬＭ遺伝子；染色体１上の補体受容体１遺伝子（ＣＲ１）；
染色体２上のブリッジングインテグレーター１遺伝子（ＢＩＮ１）；染色体１９上のＡＴ
Ｐ結合カセット、サブファミリーＡ、メンバー７（ＡＢＣＡ７）；および染色体１１上の
膜貫通４Ａ（ＭＳ４Ａ）遺伝子クラスターを含む少なくとも１つの座を含有するステップ
、
（ｂ）以下のＳＮＰ：クラスタリン座におけるｒｓ１１１３６０００；ＰＩＣＡＬＭ座に
おけるｒｓ３８５１１７９；ＣＲ１座におけるｒｓ１４０８０７７、ｒｓ６７０１７１３
、またはｒｓ３８１８３６１；ＢＩＮ１座におけるｒｓ７５６１５２８またはｒｓ７４４
３７３；ＡＢＣＡ７座におけるｒｓ３７６４６５０；およびＭＳ４Ａ遺伝子クラスター座
におけるｒｓ６７０１３９、ｒｓ６１０９３２、ｒｓ６７６３０９、ｒｓ６６７８９７、
ｒｓ６６２１９６、ｒｓ５８３７９１、またはｒｓ１５６２９９０の存在の有無を同定す
るために前記座を検査するステップ、および
（ｃ）以下のＳＮＰ：クラスタリン座におけるｒｓ１１１３６０００；ＰＩＣＡＬＭ座に
おけるｒｓ３８５１１７９；ＣＲ１座におけるｒｓ１４０８０７７、ｒｓ６７０１７１３
、またはｒｓ３８１８３６１の一つ；ＢＩＮ１座におけるｒｓ７５６１５２８またはｒｓ
７４４３７３の一つ；ＡＢＣＡ７座におけるｒｓ３７６４６５０；およびＭＳ４Ａ遺伝子
クラスター座におけるｒｓ６７０１３９、ｒｓ６１０９３２、ｒｓ６７６３０９、ｒｓ６
６７８９７、ｒｓ６６２１９６、ｒｓ５８３７９１、またはｒｓ１５６２９９０の一つが
存在する場合に、試料を抽出した個体が、アルツハイマー病を発病する可能性が高いまた
は罹患していると結論づけるステップ、を含む方法。
【請求項８】
前記ステップ（ｂ）において、前記クラスタリン座におけるｒｓ１１１３６０００につい
ての検査に加えて、またはその代わりに、ｒｓ７９８２の存在の有無を同定するために同
座を検査し、ＰＩＣＡＬＭ座におけるｒｓ３８５１１７９についての検査に加えて、また
はその代わりに、ｒｓ５６１６５５、またはｒｓ５９２２９７の存在の有無を同定するた
めに同座を検査し、
前記ステップ（ｃ）において、ｒｓ７９８２、ｒｓ５６１６５５、またはｒｓ５９２２９
７が存在する場合に、試料を抽出した個体が、アルツハイマー病を発病する可能性が高い
または罹患していると結論づけること、を含む請求項７に記載の方法。
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【請求項９】
前記検査される遺伝子座またはクラスターに相補的な少なくとも１つの標識されたオリゴ
ヌクレオチドが、前記ＳＮＰを検出するために使用され、前記オリゴヌクレオチドが、前
記ＳＮＰに結合することにより、検出する際に、前記ＳＮＰの存在を表す検出可能なシグ
ナルを発する、請求項７または８に記載の方法。
【請求項１０】
前記組織試料が、ステップ（ｂ）を実行する前にＰＣＲ増幅される、請求項７から９のい
ずれか一項に記載の方法。
【請求項１１】
前記組織が、ステップ（ｂ）を実行する前に酵素により断片化される、請求項７から１０
のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１２】
前記相補的オリゴヌクレオチドが、固相または基質に付着または結合し、前記組織試料が
、ステップ（ｂ）を実行する前に前記固相または基質に曝露される、請求項９から１１の
いずれか一項に記載の方法。
【請求項１３】
アルツハイマー病の発病し易さ、またはその存在についてスクリーニングするまたは診断
するためのキットであって、
複数のオリゴヌクレオチドを含み、当該オリゴヌクレオチドの少なくとも１つが、染色体
８上のクラスタリン（ＣＬＵ、ＡＰＯＪとしても知られている）遺伝子；染色体１１上の
ＰＩＣＡＬＭ遺伝子；染色体１上の補体受容体１遺伝子（ＣＲ１）；染色体２上のブリッ
ジングインテグレーター１遺伝子（ＢＩＮ１）；染色体１９上のＡＴＰ結合カセット、サ
ブファミリーＡ、メンバー７（ＡＢＣＡ７）；または染色体１１上の膜貫通４Ａ（ＭＳ４
Ａ）遺伝子クラスターの座または遺伝子クラスターに相補的であり、前記オリゴヌクレオ
チドが、以下のＳＮＰ：クラスタリンにおけるｒｓ１１１３６０００；ＰＩＣＡＬＭにお
けるｒｓ３８５１１７９；ＣＲ１におけるｒｓ１４０８０７７、ｒｓ６７０１７１３、ま
たはｒｓ３８１８３６１；ＢＩＮ１におけるｒｓ７５６１５２８またはｒｓ７４４３７３
；ＡＢＣＡ７におけるｒｓ３７６４６５０；およびＭＳ４Ａ遺伝子クラスターにおけるｒ
ｓ６７０１３９、ｒｓ６１０９３２、ｒｓ６７６３０９、ｒｓ６６７８９７、ｒｓ６６２
１９６、ｒｓ５８３７９１、またはｒｓ１５６２９９０の１つまたは複数を検出すること
ができ、
さらに、前記オリゴヌクレオチドが、前記ＳＮＰに結合する際に検出可能なシグナルを発
する標識を備える、キット。
【請求項１４】
アルツハイマー病の発病し易さ、またはその存在についてスクリーニングするまたは診断
するためのキットであって、
複数のオリゴヌクレオチドを含み、当該オリゴヌクレオチドの少なくとも１つが、染色体
８上のクラスタリン（ＣＬＵ、ＡＰＯＪとしても知られている）遺伝子；染色体１１上の
ＰＩＣＡＬＭ遺伝子；染色体１上の補体受容体１遺伝子（ＣＲ１）；染色体２上のブリッ
ジングインテグレーター１遺伝子（ＢＩＮ１）；染色体１９上のＡＴＰ結合カセット、サ
ブファミリーＡ、メンバー７（ＡＢＣＡ７）；または染色体１１上の膜貫通４Ａ（ＭＳ４
Ａ）遺伝子クラスターの座または遺伝子クラスターに相補的であり、前記オリゴヌクレオ
チドが、以下のＳＮＰ：クラスタリンにおけるｒｓ１１１３６０００；ＰＩＣＡＬＭにお
けるｒｓ３８５１１７９；ＣＲ１におけるｒｓ１４０８０７７、ｒｓ６７０１７１３、ま
たはｒｓ３８１８３６１；ＢＩＮ１におけるｒｓ７５６１５２８またはｒｓ７４４３７３
；ＡＢＣＡ７におけるｒｓ３７６４６５０；およびＭＳ４Ａ遺伝子クラスターにおけるｒ
ｓ６７０１３９、ｒｓ６１０９３２、ｒｓ６７６３０９、ｒｓ６６７８９７、ｒｓ６６２
１９６、ｒｓ５８３７９１、またはｒｓ１５６２９９０の１つまたは複数を検出すること
ができ、
さらに、前記キットが、前記オリゴヌクレオチドと組み合わせて使用される標識手段を含
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み、それによって、前記ＳＮＰへのオリゴヌクレオチドの結合が、標識手段が前記の結合
を検出することを可能にし、したがって、前記ＳＮＰの存在を表すシグナルを生成する、
キット。
【請求項１５】
前記オリゴヌクレオチドが、固体担体上に固定される、請求項１３または１４に記載のキ
ット。
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