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【 手 続 補 正 書 】
【 提 出 日 】 平 成 19年 4月 24日 (2007.4.24)
【 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 】
　 造 血 幹 細 胞 及 び 内 皮 前 駆 細 胞 の 幹 細 胞 集 団 を 含 み 、 前 記 幹 細 胞 集 団 か ら 得 ら れ る 細 胞 が
、 治 療 上 有 用 な 、 ヒ ト ト リ プ ト フ ァ ニ ル ｔ Ｒ Ｎ Ａ 合 成 酵 素 （ Ｔ ｒ ｐ Ｒ Ｓ ） の 抗 血 管 新 生 タ
ン パ ク 質 断 片 を 発 現 す る 、 形 質 移 入 さ れ た 、 系 統 陰 性 の 造 血 幹 細 胞 集 団 。
【 請 求 項 ２ 】
　 前 記 Ｔ ｒ ｐ Ｒ Ｓ の 断 片 が 、 Ｔ ２ － Ｔ ｒ ｐ Ｒ Ｓ （ 配 列 番 号 ３ ） 及 び Ｔ ２ Ｔ ｒ ｐ Ｒ Ｓ － Ｇ Ｄ
（ 配 列 番 号 ４ ） か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る 、 請 求 項 １ に 記 載 の 、 形 質 移 入 さ れ た 幹 細 胞 集



団 。
【 請 求 項 ３ 】
　 前 記 細 胞 の 少 な く と も 約 ２ ０ ％ が 表 面 抗 原 Ｃ Ｄ ３ １ を 発 現 す る 、 請 求 項 １ に 記 載 の 形 質
移 入 さ れ た 幹 細 胞 集 団 。
【 請 求 項 ４ 】
　 前 記 細 胞 の 少 な く と も 約 ５ ０ ％ が 表 面 抗 原 Ｃ Ｄ ３ １ を 発 現 す る 、 請 求 項 １ に 記 載 の 形 質
移 入 さ れ た 幹 細 胞 集 団 。
【 請 求 項 ５ 】
　 前 記 細 胞 の 少 な く と も 約 ７ ５ ％ が 表 面 抗 原 Ｃ Ｄ ３ １ を 発 現 す る 、 請 求 項 １ に 記 載 の 形 質
移 入 さ れ た 幹 細 胞 集 団 。
【 請 求 項 ６ 】
　 前 記 細 胞 の 少 な く と も 約 ５ ０ ％ が 、 イ ン テ グ リ ン α ６ に 関 す る 表 面 抗 原 を 発 現 す る 、 請
求 項 １ に 記 載 の 形 質 移 入 さ れ た 幹 細 胞 集 団 。
【 請 求 項 ７ 】
　 前 記 細 胞 が 、 成 体 骨 髄 由 来 で あ る 、 請 求 項 １ に 記 載 の 形 質 移 入 さ れ た 幹 細 胞 集 団 。
【 請 求 項 ８ 】
　 前 記 細 胞 が 、 マ ウ ス の 細 胞 で あ る 、 請 求 項 １ に 記 載 の 形 質 移 入 さ れ た 幹 細 胞 集 団 。
【 請 求 項 ９ 】
　 前 記 細 胞 の 少 な く と も 約 ５ ０ ％ が 表 面 抗 原 Ｃ Ｄ ３ １ を 発 現 し 、 前 記 細 胞 の 少 な く と も 約
５ ０ ％ が 表 面 抗 原 Ｃ Ｄ １ １ ７ を 発 現 す る 、 請 求 項 ８ に 記 載 の 形 質 移 入 さ れ た 幹 細 胞 集 団 。
【 請 求 項 １ ０ 】
　 前 記 細 胞 の 少 な く と も 約 ６ ５ ％ が 表 面 抗 原 Ｃ Ｄ １ １ ７ を 発 現 す る 、 請 求 項 ８ に 記 載 の 形
質 移 入 さ れ た 幹 細 胞 集 団 。
【 請 求 項 １ １ 】
　 前 記 細 胞 の 少 な く と も 約 ８ ０ ％ が 表 面 抗 原 Ｃ Ｄ ３ １ を 発 現 し 、 前 記 細 胞 の 少 な く と も 約
７ ０ ％ が 表 面 抗 原 Ｃ Ｄ １ １ ７ を 発 現 す る 、 請 求 項 ８ に 記 載 の 形 質 移 入 さ れ た 幹 細 胞 集 団 。
【 請 求 項 １ ２ 】
　 前 記 細 胞 が ヒ ト の 細 胞 で あ る 、 請 求 項 １ に 記 載 の 形 質 移 入 さ れ た 幹 細 胞 集 団 。
【 請 求 項 １ ３ 】
　 前 記 細 胞 が Ｃ Ｄ １ ３ ３ 陰 性 で あ り 、 前 記 細 胞 の 少 な く と も 約 ５ ０ ％ が イ ン テ グ リ ン α ６

に 関 す る 表 面 抗 原 を 発 現 し 、 前 記 細 胞 の 少 な く と も 約 ５ ０ ％ が 表 面 抗 原 Ｃ Ｄ ３ １ を 発 現 す
る 、 請 求 項 １ ２ に 記 載 の 形 質 移 入 さ れ た 幹 細 胞 集 団 。
【 請 求 項 １ ４ 】
　 前 記 細 胞 が Ｃ Ｄ １ ３ ３ 陽 性 で あ り 、 前 記 細 胞 の 約 ３ ０ ％ 未 満 が イ ン テ グ リ ン α ６ に 関 す
る 表 面 抗 原 を 発 現 し 、 前 記 細 胞 の 約 ３ ０ ％ 未 満 が 表 面 抗 原 Ｃ Ｄ ３ １ を 発 現 す る 、 請 求 項 １
２ に 記 載 の 形 質 移 入 さ れ た 幹 細 胞 集 団 。
【 請 求 項 １ ５ 】
　 細 胞 培 養 培 地 を さ ら に 含 む 、 請 求 項 １ に 記 載 の 形 質 移 入 さ れ た 幹 細 胞 集 団 。
【 請 求 項 １ ６ 】
　 前 記 細 胞 集 団 が 、 神 経 栄 養 性 物 質 を 操 作 可 能 に コ ー ド す る Ｄ Ｎ Ａ で さ ら に 形 質 移 入 さ れ
て い る 、 請 求 項 １ に 記 載 の 形 質 移 入 さ れ た 幹 細 胞 集 団 。
【 請 求 項 １ ７ 】
　 前 記 神 経 栄 養 性 物 質 が 、 神 経 成 長 因 子 、 ニ ュ ー ロ ト ロ フ ィ ン ３ 、 ニ ュ ー ロ ト ロ フ ィ ン ４
、 ニ ュ ー ロ ト ロ フ ィ ン ５ 、 毛 様 体 神 経 栄 養 因 子 、 網 膜 色 素 上 皮 由 来 神 経 栄 養 因 子 、 イ ン ス
リ ン 様 成 長 因 子 、 グ リ ア 細 胞 系 列 由 来 神 経 栄 養 因 子 及 び 脳 由 来 神 経 栄 養 因 子 か ら な る 群 か
ら 選 択 さ れ る 、 請 求 項 １ ６ に 記 載 の 形 質 移 入 さ れ た 幹 細 胞 集 団 。
【 請 求 項 １ ８ 】
　 （ ａ ） 眼 疾 患 に 罹 患 し て い る 哺 乳 動 物 か ら 骨 髄 を 抽 出 す る こ と と 、
　 （ ｂ ） 前 記 骨 髄 か ら 複 数 の 単 球 を 分 離 す る こ と と 、
　 （ ｃ ） Ｃ Ｄ ２ 、 Ｃ Ｄ ３ 、 Ｃ Ｄ ４ 、 Ｃ Ｄ １ １ 、 Ｃ Ｄ １ １ ａ 、 Ｍ ａ ｃ － １ 、 Ｃ Ｄ １ ４ 、 Ｃ Ｄ
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１ ６ 、 Ｃ Ｄ １ ９ 、 Ｃ Ｄ ２ ４ 、 Ｃ Ｄ ３ ３ 、 Ｃ Ｄ ３ ６ 、 Ｃ Ｄ ３ ８ 、 Ｃ Ｄ ４ ５ 、 Ｌ ｙ － ６ Ｇ 、 Ｔ
Ｅ Ｒ － １ １ ９ 、 Ｃ Ｄ ４ ５ Ｒ Ａ 、 Ｃ Ｄ ５ ６ 、 Ｃ Ｄ ６ ４ 、 Ｃ Ｄ ６ ８ 、 Ｃ Ｄ ８ ６ 、 Ｃ Ｄ ６ ６ ｂ 、
Ｈ Ｌ Ａ － Ｄ Ｒ 及 び Ｃ Ｄ ２ ３ ５ ａ か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る １ つ 又 は 複 数 の 系 統 表 面 抗 原 に
対 す る ビ オ チ ン 結 合 系 統 パ ネ ル 抗 体 で 前 記 単 球 を 標 識 す る こ と と 、
　 （ ｄ ） 前 記 複 数 の 単 球 か ら 前 記 １ つ 又 は 複 数 の 系 統 表 面 抗 原 に 関 し て 陽 性 で あ る 単 球 を
分 離 し て 、 内 皮 前 駆 細 胞 を 含 有 す る 系 統 陰 性 の 造 血 幹 細 胞 集 団 を 回 収 す る こ と と 、
　 （ ｅ ） 段 階 （ ｄ ） の 回 収 さ れ た 細 胞 集 団 に 、 ヒ ト ト リ プ ト フ ァ ニ ル ｔ Ｒ Ｎ Ａ 合 成 酵 素 （
Ｔ ｒ ｐ Ｒ Ｓ ） の 抗 血 管 新 生 タ ン パ ク 質 断 片 を 操 作 可 能 に コ ー ド す る 遺 伝 子 を 形 質 移 入 す る
こ と と 、 及 び
　 （ ｆ ） 続 い て 前 記 疾 患 の 影 響 を 改 善 す る の に 十 分 な 量 の 、 前 記 形 質 移 入 さ れ た 細 胞 集 団
か ら 得 ら れ る 前 記 細 胞 を 前 記 哺 乳 動 物 の 眼 の 硝 子 体 内 に 注 入 す る こ と と 、
に よ っ て 、 内 皮 前 駆 細 胞 を 含 む 、 系 統 陰 性 の 造 血 幹 細 胞 集 団 を 、 前 記 哺 乳 動 物 の 骨 髄 か ら
単 離 す る こ と を 含 む 、 前 記 哺 乳 動 物 に お け る 眼 疾 患 を 治 療 す る 方 法 。
【 請 求 項 １ ９ 】
　 前 記 Ｔ ｒ ｐ Ｒ Ｓ の 断 片 が 、 Ｔ ２ － Ｔ ｒ ｐ Ｒ Ｓ （ 配 列 番 号 ３ ） 及 び Ｔ ２ － Ｔ ｒ ｐ Ｒ Ｓ － Ｇ
Ｄ （ 配 列 番 号 ４ ） か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る 、 請 求 項 １ ８ に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ ０ 】
　 前 記 疾 患 が 、 網 膜 変 性 疾 患 、 網 膜 血 管 変 性 疾 患 、 虚 血 性 網 膜 症 、 血 管 か ら の 出 血 、 血 管
か ら の 漏 出 、 脈 絡 膜 症 、 加 齢 黄 斑 変 性 、 糖 尿 病 性 網 膜 症 、 推 定 眼 ヒ ス ト プ ラ ス マ 症 、 未 熟
児 網 膜 症 、 鎌 状 赤 血 球 貧 血 及 び 色 素 性 網 膜 炎 か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る 、 請 求 項 １ ８ に 記
載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ １ 】
　 請 求 項 １ に 記 載 の 、 形 質 移 入 さ れ た 系 統 陰 性 の 造 血 幹 細 胞 集 団 を 哺 乳 動 物 の 眼 に 硝 子 体
内 注 入 す る こ と を 含 む 、 前 記 哺 乳 動 物 の 網 膜 脈 管 構 造 に 導 入 遺 伝 子 を 送 達 す る 方 法 。
【 請 求 項 ２ ２ 】
　 前 記 形 質 移 入 さ れ た 幹 細 胞 集 団 が 、 Ｔ ２ － Ｔ ｒ ｐ Ｒ Ｓ （ 配 列 番 号 ３ ） 及 び Ｔ ２ － Ｔ ｒ ｐ
Ｒ Ｓ － Ｇ Ｄ （ 配 列 番 号 ４ ） か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る Ｔ ｒ ｐ Ｒ Ｓ の 断 片 を 発 現 す る 、 請 求
項 ２ １ に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ ３ 】
　 請 求 項 １ に 記 載 の 、 形 質 移 入 さ れ た 系 統 陰 性 の 造 血 幹 細 胞 集 団 を 哺 乳 動 物 の 眼 に 硝 子 体
内 注 入 す る こ と を 含 む 、 前 記 哺 乳 動 物 の 眼 に お い て 神 経 ネ ッ ト ワ ー ク を 救 出 す る 方 法 。
【 請 求 項 ２ ４ 】
　 前 記 形 質 移 入 さ れ た 幹 細 胞 集 団 が 、 Ｔ ２ － Ｔ ｒ ｐ Ｒ Ｓ （ 配 列 番 号 ３ ） 及 び Ｔ ２ － Ｔ ｒ ｐ
Ｒ Ｓ － Ｇ Ｄ （ 配 列 番 号 ４ ） か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る Ｔ ｒ ｐ Ｒ Ｓ の 断 片 を 発 現 す る 、 請 求
項 ２ ３ に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ ５ 】
　 請 求 項 １ に 記 載 の 、 形 質 移 入 さ れ た 系 統 陰 性 の 造 血 幹 細 胞 集 団 を 哺 乳 動 物 の 眼 に 硝 子 体
内 注 入 す る こ と を 含 む 、 前 記 哺 乳 動 物 の 眼 に お い て 血 管 を 救 出 す る 方 法 。
【 請 求 項 ２ ６ 】
　 前 記 形 質 移 入 さ れ た 幹 細 胞 集 団 が 、 Ｔ ２ － Ｔ ｒ ｐ Ｒ Ｓ （ 配 列 番 号 ３ ） 、 Ｔ ２ － Ｔ ｒ ｐ Ｒ
Ｓ － Ｇ Ｄ （ 配 列 番 号 ４ ） 、 ミ ニ － Ｔ ｒ ｐ Ｒ Ｓ （ 配 列 番 号 ５ ） 及 び Ｔ １ － Ｔ ｒ ｐ Ｒ Ｓ （ 配 列
番 号 ６ ） か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る Ｔ ｒ ｐ Ｒ Ｓ の 断 片 を 発 現 す る 、 請 求 項 ２ ５ に 記 載 の 方
法 。
【 請 求 項 ２ ７ 】
　 請 求 項 １ に 記 載 の 、 系 統 陰 性 の 造 血 幹 細 胞 集 団 を 哺 乳 動 物 の 眼 に 硝 子 体 内 注 入 す る こ と
を 含 む 、 前 記 哺 乳 動 物 の 眼 に お い て 抗 ア ポ ト ー シ ス 遺 伝 子 の 上 方 制 御 を 刺 激 す る 方 法 。
【 請 求 項 ２ ８ 】
　 前 記 形 質 移 入 さ れ た 幹 細 胞 集 団 が 、 Ｔ ２ － Ｔ ｒ ｐ Ｒ Ｓ （ 配 列 番 号 ３ ） 及 び Ｔ ２ － Ｔ ｒ ｐ
Ｒ Ｓ － Ｇ Ｄ （ 配 列 番 号 ４ ） か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る Ｔ ｒ ｐ Ｒ Ｓ の 断 片 を 発 現 す る 、 請 求
項 ２ ７ に 記 載 の 方 法 。
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【 請 求 項 ２ ９ 】
　 請 求 項 １ に 記 載 の 、 系 統 陰 性 の 造 血 幹 細 胞 集 団 を 哺 乳 動 物 の 眼 に 硝 子 体 内 注 入 す る こ と
を 含 む 、 前 記 哺 乳 動 物 の 眼 に お け る 星 状 細 胞 を 標 的 と し て 、 Ｔ ｒ ｐ Ｒ Ｓ の 抗 血 管 新 生 タ ン
パ ク 質 断 片 を 送 達 す る 方 法 。
【 請 求 項 ３ ０ 】
　 前 記 形 質 移 入 さ れ た 幹 細 胞 集 団 が 、 Ｔ ２ － Ｔ ｒ ｐ Ｒ Ｓ （ 配 列 番 号 ３ ） 及 び Ｔ ２ － Ｔ ｒ ｐ
Ｒ Ｓ － Ｇ Ｄ （ 配 列 番 号 ４ ） か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る Ｔ ｒ ｐ Ｒ Ｓ の 断 片 を 発 現 す る 、 請 求
項 ２ ９ に 記 載 の 方 法 。
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