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【手続補正書】
【提出日】平成28年3月17日(2016.3.17)
【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】
　アルツハイマー病（ＡＤ）である可能性を評価する方法であって、
（ｉ）末梢血試料中のガンマ・デルタ（γδ）Ｔ細胞のレベルと、少なくとも１種の骨髄
由来抑制細胞（ＭＤＳＣ）のレベルとを測定すること；ならびに
（ii）（ｉ）で測定したレベルと、年齢を一致させた対照群から得た血液試料中のγδＴ
細胞のレベル範囲および前記少なくとも１種のＭＤＳＣのレベル範囲により示される基準
レベルとを比較して、（ｉ）の測定レベルを基準レベルに対する相対レベルとして表した
分析結果を得ること
を含み、
γδＴ細胞のレベルに上昇が見られ、かつ前記少なくとも１種のＭＤＳＣのレベルのいず
れにも変化が見られない場合、ＡＤである可能性が、年齢を一致させた対照群よりも高い
ことが示されることを特徴とする方法。
【請求項２】
　前記少なくとも１種のＭＤＳＣが、CD11b+/CD14-細胞、CD11b+/CD14-/CD15+細胞、CD11
b+/CD14+/CD15+細胞、Lin-/DR-細胞、Lin-/DR-/CD33+細胞、CD34+/CD33+/CD13+細胞、ARG
+/CD14+細胞、CD34+/Lin-/DR-/CD11b+/CD15+細胞、CD14+/HLA-DR-/low細胞、またはLin-/
HLA-DR-/low/CD11b+/CD33+細胞であることを特徴とする請求項１に記載の方法。
【請求項３】
　前記少なくとも１種のＭＤＳＣがCD11b+/CD14-/CD15+細胞であることを特徴とする請求
項２に記載の方法。
【請求項４】
　前記工程（ｉ）において、前記血液試料中の少なくとも１種の炎症性単球のレベルを測
定すること；および
前記工程（ii）において、前記少なくとも１種の炎症性単球のレベルを、年齢を一致させ
た対照群から得た血液試料中の前記少なくとも１種の炎症性単球のレベル範囲で示される
基準レベルと比較すること
をさらに含み、
γδＴ細胞のレベルに上昇が見られ、前記少なくとも１種のＭＤＳＣのレベルのいずれに
も変化が見られず、かつ前記少なくとも１種の炎症性単球のうちの少なくとも１種におい



(2) JP 2015-511721 A5 2016.5.12

てレベルの上昇が見られる場合、ＡＤである可能性が、年齢を一致させた対照群よりも高
いことが示されることを特徴とする請求項１～３のいずれか一項に記載の方法。
【請求項５】
　前記少なくとも１種の炎症性単球がCD14+/CD16+細胞であることを特徴とする請求項４
に記載の方法。
【請求項６】
　前記工程（ｉ）において、γδＴ細胞のレベルと、CD11b+/CD14-/CD15+細胞のレベルと
、CD14+/CD16+細胞のレベルとを測定することを特徴とする請求項４または５に記載の方
法。
【請求項７】
　血液試料中のγδＴ細胞のレベルが、年齢を一致させた対照群から得た血液試料中のγ
δＴ細胞のレベルよりも少なくとも５０％、６０％、７０％、８０％、９０％または１０
０％高いこと；および
血液試料中のCD14+/CD16+細胞のレベルが、年齢を一致させた対照群から得た血液試料中
のCD14+/CD16+細胞のレベルよりも少なくとも３０％、３５％、４０％、４５％または５
０％高いことを特徴とする請求項６に記載の方法。
【請求項８】
　アルツハイマー病である可能性を評価する方法であって、
（ｉ）末梢血試料中のガンマ・デルタ（γδ）Ｔ細胞のレベルと、CD11b+/CD14-/CD15+細
胞のレベルと、CD14+/CD16+細胞のレベルとを測定すること；ならびに
（ii）（ｉ）で測定したレベルと、年齢を一致させた対照群から得た血液試料中のγδＴ
細胞のレベル範囲、CD11b+/CD14-/CD15+細胞のレベル範囲およびCD14+/CD16+細胞のレベ
ル範囲で示される基準レベルとを比較して、（ｉ）の測定レベルを基準レベルに対する相
対レベルとして表した分析結果を得ること
を含み、
γδＴ細胞レベルに上昇が見られ、CD11b+/CD14-/CD15+細胞レベルに変化が見られず、か
つCD14+/CD16+細胞レベルに上昇が見られる場合、ＡＤである可能性が、年齢を一致させ
た対照群よりも高いことが示されることを特徴とする方法。
【請求項９】
　アルツハイマー病（ＡＤ）の治療の有効性を測定する方法であって、
（ｉ）２つの時点、すなわち前記治療の実施前または実施中である先の時点と、前記治療
の実施中である後の時点とにおいて、末梢血試料中のガンマ・デルタ（γδ）Ｔ細胞のレ
ベルを測定すること；および
（ii）２つの時点で測定したγδＴ細胞レベルを比較すること
を含み、
それぞれの時点の測定レベルを、年齢を一致させた対照群から得た血液試料中のγδＴ細
胞のレベル範囲で示される基準レベルに対する相対レベルとし、後の時点を先の時点と比
較したときのγδＴ細胞レベルの低下が、前記治療の有効性と相関していることを特徴と
する方法。
【請求項１０】
　前記工程（ｉ）において、前記２つの時点で前記血液試料中の少なくとも１種の炎症性
単球のレベルを測定すること；および
前記工程（ii）において、前記２つの時点で測定した前記少なくとも１種の炎症性単球の
レベルを比較すること
をさらに含み、
それぞれの時点の測定レベルを、年齢を一致させた対照群から得た血液試料中のγδＴ細
胞のレベル範囲および前記少なくとも１種の炎症性単球のうちの少なくとも１種のレベル
範囲で示される基準レベルに対する相対レベルとし、後の時点を先の時点と比較したとき
のγδＴ細胞のレベルおよび／または前記少なくとも１種の炎症性単球のうちの少なくと
も１種のレベルの低下が、前記治療の有効性と相関していることを特徴とする請求項９に
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記載の方法。
【請求項１１】
　前記少なくとも１種の炎症性単球がCD14+/CD16+細胞であることを特徴とする請求項１
０に記載の方法。
【請求項１２】
　前記先の時点が前記治療の実施前または実施中であり、前記後の時点が、前記先の時点
から約１ヶ月後、２ヶ月後、３ヶ月後、４ヶ月後、５ヶ月後、６ヶ月後、またはそれ以降
であることを特徴とする請求項９～１１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（ＡＤ）である可能性を評価するため、またはＡＤの治療の有効性を
測定するためのキットであって、
（ｉ）ガンマ・デルタ（γδ）Ｔ細胞と少なくとも１種の骨髄由来抑制細胞（ＭＤＳＣ）
とを含む複数種の細胞；
（ii）前記各細胞種に対する抗体；
（iii）前記抗体を検出するための試薬；
（iv）年齢を一致させた対照群から得た血液試料中の前記各細胞種のレベル範囲で示され
る基準レベル；および
（ｖ）使用説明書
を含むキット。
【請求項１４】
　前記複数種の細胞が少なくとも１種の炎症性単球をさらに含むことを特徴とする請求項
１３に記載のキット。
【請求項１５】
　前記少なくとも１種の炎症性単球がCD14+/CD16+細胞であることを特徴とする請求項１
４に記載のキット。
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