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   Ａ６１Ｋ  45/00     (2006.01)
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   Ａ６１Ｐ   1/00     (2006.01)
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【ＦＩ】
   Ｃ１２Ｑ    1/68     ＺＮＡＡ
   Ｃ１２Ｎ    9/99     　　　　
   Ｇ０１Ｎ   33/68     　　　　
   Ｇ０１Ｎ   33/50     　　　Ｐ
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   Ａ６１Ｐ   43/00     １１１　
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   Ａ６１Ｋ   31/55     　　　　
   Ｃ１２Ｎ   15/00     　　　Ａ

【誤訳訂正書】
【提出日】平成27年12月3日(2015.12.3)
【誤訳訂正１】
【訂正対象書類名】特許請求の範囲
【訂正対象項目名】全文
【訂正方法】変更
【訂正の内容】
【特許請求の範囲】
【請求項１】
　消化管間質腫瘍（ＧＩＳＴ）を有する患者の生存および／または転移の転帰をインビト
ロで予測するための方法であって、当該方法は、
　ＧＩＳＴの患者由来の生物学的試料からのオーロラキナーゼＡ（ＡＵＲＫＡ）ポリペプ
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チドまたはポリヌクレオチドのレベルを測定するステップと；
　ＧＩＳＴを、（ｉ）ＡＵＲＫＡが下方調節されている場合５年以内に転移を発症する危
険度がない患者の群と比較して、ＡＵＲＫＡが上方調節されている場合、５年以内に転移
を発症する高危険度を有する、すなわち５年以内に転移を発症する高危険度は８０％超で
ある、患者の群、又は（ｉｉ）ＡＵＲＫＡが下方調節されている場合５年以内に転移を発
症する危険度がない患者の群のいずれかに分類するステップと
を含むことを特徴とする方法。
【請求項２】
　ポリペプチドのプールのレベルの前記測定が、ＡＵＲＫＡポリヌクレオチドのプールの
発現レベルの測定である、請求項１に記載の方法。
【請求項３】
　以下の式：
　ＧＩ＝Ａ２×Ｃ
［式中、ＡはＧＩＳＴゲノムにおけるゲノム変化の数であり、ＣはＧＩＳＴにおける関与
染色体の数である］
による、ゲノム指数（ＧＩ）、すなわちＧＩＳＴゲノムの変化の数および種類の計算を含
む、請求項１～２のいずれか一項に記載の方法。
【請求項４】
　ＡＵＲＫＡが下方調節されており、かつＧＩが１０以下である場合、ＧＩＳＴを転移お
よび疾患がない患者の生存群のグループに分類する、請求項３に記載の方法。
【請求項５】
　ＡＵＲＫＡ発現が９．１３未満である、請求項４に記載の方法。
【請求項６】
　ＡＵＲＫＡ発現が、ＡＵＲＫＡ発現の平均値以下であり、かつＧＩが１０以下である場
合、ＧＩＳＴを、５年以内に転移を発症する危険度が低い、すなわち５年以内に転移を発
症する危険度が０％である群に分類する請求項３に記載の方法であって、前記平均値が複
数のＧＩＳＴにおけるＡＵＲＫＡ発現の平均値である、方法。
【請求項７】
　ＡＵＲＫＡ発現が、ＡＵＲＫＡ発現の平均値超であり、かつＧＩが１０超である場合、
ＧＩＳＴを、５年以内に転移を発症する危険度が高い、すなわち５年以内に転移を発症す
る危険度が７５％超である群に分類する請求項３に記載の方法であって、前記平均値が複
数のＧＩＳＴにおけるＡＵＲＫＡ発現の平均値である、方法。
 
【誤訳訂正２】
【訂正対象書類名】明細書
【訂正対象項目名】００５５
【訂正方法】変更
【訂正の内容】
【００５５】
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【表４】
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　ＡＵＲＫＡは転移転帰の重要なマーカーである
　本発明者らは、ＣＩＮＳＡＲＣシグネチャーを低減する可能性を調べるため、目的変数
ありの分析結果を利用した。目的変数ありｔ検定において上位に分類された重要な遺伝子
の中で、ＡＵＲＫＡ（以前はＳＴＫ６またはＳＴＫ１５と称された、オーロラキナーゼＡ
）はＣＩＮＳＡＲＣシグネチャーにも同時に属する最も上位にランクされた遺伝子であっ
た（表１）。そこで本発明者らは、ＡＵＲＫＡ単独でＣＩＮＳＡＲＣと同じように転帰を
予測できるかどうかを試験し、試料をそれらのＡＵＲＫＡ発現に従って層別化した（９．
１３の平均発現をカットオフ値とした、表５）。
 
【誤訳訂正３】
【訂正対象書類名】明細書
【訂正対象項目名】００５６
【訂正方法】変更
【訂正の内容】
【００５６】
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【表５】
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　この目的のために、本６７ＧＩＳＴシリーズをトレーニングセットとみなし、Ｙａｍａ
ｇｕｃｈｉのシリーズをバリデーションセットとみなした。次に発現データをｑＲＴ－Ｐ
ＣＲによって検証し、両技法の間に高い相関を認めた（ピアソン相関係数＝０．９４；Ｐ
＜１×１０－１５）。生存率解析は、得られた２つの群が、トレーニングセット（本シリ
ーズ、ＭＦＳ：Ｐ＝５．３１×ｌ０－１１およびＤＦＳ：Ｐ＝３．６１×ｌ０－１２、図
２ａ）およびバリデーションセット（Ｙａｍａｇｕｃｈｉのシリーズ、ＭＦＳ：Ｐ＝９．
５×ｌ０－４、図２ｂ）の両方において非常に異なる転帰を有することを明らかにした。
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