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【 特 許 請 求 の 範 囲 】
　 　 【 請 求 項 １ 】 　 PGEシ ン タ ー ゼ で あ り か つ 配 列 番 号 2の ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 ん で な る 、 単
離 さ れ た 純 粋 な ポ リ ペ プ チ ド 。
　 　 【 請 求 項 ２ 】 　 PGEシ ン タ ー ゼ で あ り か つ 配 列 番 号 2の ア ミ ノ 酸 配 列 の 一 部 分 か ら 成 る
、 単 離 さ れ た 純 粋 な ポ リ ペ プ チ ド 。
　 　 【 請 求 項 ３ 】 　 前 記 一 部 分 が 配 列 番 号 2の ア ミ ノ 酸 30～ 152を 含 む 、 請 求 項 2に 記 載 の
ポ リ ペ プ チ ド 。
　 　 【 請 求 項 ４ 】 　 前 記 一 部 分 が 配 列 番 号 2の ア ミ ノ 酸 1～ 130を 含 む 、 請 求 項 2に 記 載 の ポ
リ ペ プ チ ド 。
　 　 【 請 求 項 ５ 】 　 前 記 一 部 分 が 配 列 番 号 2の ア ミ ノ 酸 30～ 130を 含 む 、 請 求 項 2に 記 載 の
ポ リ ペ プ チ ド 。
　 　 【 請 求 項 ６ 】 　 PGEシ ン タ ー ゼ で あ り か つ 配 列 番 号 2の ア ミ ノ 酸 配 列 と 異 な る ア ミ ノ 酸
配 列 を 有 す る が 、 配 列 番 号 2の ア ミ ノ 酸 配 列 と 少 な く と も 70％ の 同 一 性 を 有 す る 、 単 離 さ
れ た 純 粋 な ポ リ ペ プ チ ド 。
　 　 【 請 求 項 ７ 】 　 配 列 番 号 2の ア ミ ノ 酸 配 列 と 少 な く と も 90％ の 同 一 性 を 有 す る 、 請 求
項 6に 記 載 の ポ リ ペ プ チ ド 。
　 　 【 請 求 項 ８ 】 　 ア ミ ノ 酸 配 列 の 異 種 配 列 に 融 合 し た 、 請 求 項 1～ 7の い ず れ か 一 項 に 記
載 の ポ リ ペ プ チ ド 。
　 　 【 請 求 項 ９ 】 　 PGEシ ン タ ー ゼ 活 性 の 候 補 モ ジ ュ レ ー タ ー を 同 定 す る ア ッ セ イ 法 に お
い て 、
　 （ a） 　 請 求 項 1～ 8の い ず れ か 一 項 に 記 載 の ポ リ ペ プ チ ド と 推 定 上 の 結 合 性 分 子 ま た は
他 の 被 験 物 質 と を 接 触 さ せ ； そ し て
　 （ b） 　 前 記 ポ リ ペ プ チ ド と 前 記 被 験 物 質 と の 間 の 相 互 作 用 ま た は 結 合 を 測 定 し 、 こ れ
に よ り PGEシ ン タ ー ゼ 活 性 の 候 補 の モ ジ ュ レ ー タ ー を 同 定 す る 、
こ と を 含 ん で な る 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ０ 】 　 PGEシ ン タ ー ゼ 活 性 を モ ジ ュ レ ー ト す る 能 力 に つ い て PGEシ ン タ ー ゼ
の 同 定 さ れ た 候 補 モ ジ ュ レ ー タ ー を 試 験 す る こ と を さ ら に 含 む 、 請 求 項 9に 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ １ 】 　 前 記 候 補 モ ジ ュ レ ー タ ー を PGEシ ン タ ー ゼ 活 性 の イ ン ヒ ビ タ ー と し
て 同 定 す る 、 請 求 項 10に 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ２ 】 　 前 記 イ ン ヒ ビ タ ー を 、 少 な く と も 1つ の 追 加 の 成 分 を 含 ん で な る 組
成 物 に 処 方 す る こ と を さ ら に 含 む 、 請 求 項 11に 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ３ 】 　 前 記 組 成 物 が 薬 学 上 許 容 さ れ る 賦 形 剤 を 含 ん で な る 、 請 求 項 12に 記
載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ４ 】 　 PGEシ ン タ ー ゼ 活 性 の モ ジ ュ レ ー タ ー を 同 定 す る ア ッ セ イ 法 に お い
て 、
　 （ a） 　 PGEシ ン タ ー ゼ の 環 状 エ ン ド ペ ル オ キ シ ド 基 質 の 存 在 に お い て 、 環 状 エ ン ド ペ ル
オ キ シ ド 基 質 が そ の 9－ ケ ト ， 11α ヒ ド ロ キ シ 型 の 生 成 物 に 変 換 す る 反 応 を PGEシ ン タ ー ゼ
が 常 態 で 触 媒 す る 条 件 下 に 、 PGEシ ン タ ー ゼ 活 性 を 有 す る 請 求 項 1～ 8の い ず れ か 一 項 に 記
載 の 単 離 さ れ た ポ リ ペ プ チ ド お よ び 被 検 化 合 物 を イ ン キ ュ ベ ー ト し ； そ し て
　 （ b） 　 前 記 生 成 物 の 産 生 を 測 定 す る ；
こ と を 含 ん で な る 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ５ 】 　 還 元 さ れ た グ ル タ チ オ ン お よ び PGH 2 の 存 在 に お い て PGEが 常 態 で 産
生 さ れ る 条 件 下 に 前 記 ポ リ ペ プ チ ド お よ び 被 検 化 合 物 を イ ン キ ュ ベ ー ト し 、 そ し て 前 記 方
法 が PGEの 産 生 を 測 定 す る こ と を 含 む 、 請 求 項 14に 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ６ 】 　 被 験 物 質 を PGEシ ン タ ー ゼ 活 性 の モ ジ ュ レ ー タ ー と し て 同 定 す る 、
請 求 項 14ま た は 15に 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ７ 】 　 被 験 物 質 を PGEシ ン タ ー ゼ 活 性 の イ ン ヒ ビ タ ー と し て 同 定 す る 、 請
求 項 16に 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 １ ８ 】 　 前 記 モ ジ ュ レ ー タ ー を 、 少 な く と も 1つ の 追 加 の 成 分 を 含 ん で な る
組 成 物 に 処 方 す る こ と を さ ら に 含 む 、 請 求 項 16ま た は 17に 記 載 の 方 法 。
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　 　 【 請 求 項 １ ９ 】 　 組 成 物 が 薬 学 上 許 容 さ れ る 賦 形 剤 を 含 ん で な る 、 請 求 項 18に 記 載 の
方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ ０ 】 　 PGEシ ン タ ー ゼ 活 性 の モ ジ ュ レ ー タ ー を 得 る か 、 あ る い は 同 定 す る
方 法 に お け る 、 請 求 項 1～ 8の い ず れ か 一 項 に 記 載 の ポ リ ペ プ チ ド の 使 用 。
　 　 【 請 求 項 ２ １ 】 　 PGEシ ン タ ー ゼ 活 性 の イ ン ヒ ビ タ ー を 得 る か 、 あ る い は 同 定 す る 、
請 求 項 20に 記 載 の 使 用 。
　 　 【 請 求 項 ２ ２ 】 　 請 求 項 10～ 19の い ず れ か 一 項 に 記 載 の 方 法 に よ り 得 ら れ た 、 PGEシ
ン タ ー ゼ 活 性 の モ ジ ュ レ ー タ ー ま た は 前 記 モ ジ ュ レ ー タ ー を 含 ん で な る 組 成 物 。
　 　 【 請 求 項 ２ ３ 】 　 PGEシ ン タ ー ゼ 活 性 を 有 す る ポ リ ペ プ チ ド を 製 造 す る 方 法 に お い て
、
　 （ a） 　 適 当 な 発 現 系 に お い て 請 求 項 1～ 8の い ず れ か 一 項 に 記 載 の PGEシ ン タ ー ゼ で あ る
ポ リ ペ プ チ ド を コ ー ド す る 核 酸 か ら の 発 現 を 引 き 起 こ し て 、 ポ リ ペ プ チ ド を 組 換 え 生 産 し
；
　 （ b） 　 組 換 え 生 産 さ れ た ポ リ ペ プ チ ド を PGEシ ン タ ー ゼ 活 性 に つ い て 試 験 す る ；
こ と を 含 ん で な る 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ ４ 】 　 前 記 ポ リ ペ プ チ ド が 配 列 番 号 2の ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 ん で な る 、 請 求
項 23に 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ ５ 】 　 前 記 核 酸 が 配 列 番 号 1の ヌ ク レ オ チ ド 配 列 を 含 ん で な る 、 請 求 項 24
に 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ ６ 】 　 前 記 組 換 え 生 産 さ れ た ポ リ ペ プ チ ド を 単 離 す る 、 請 求 項 23～ 25の い
ず れ か 一 項 に 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ ７ 】 　 単 離 さ れ た ポ リ ペ プ チ ド を PGH 2 お よ び 還 元 さ れ た グ ル タ チ オ ン と イ
ン キ ュ ベ ー ト し た と き の PGE産 生 を 測 定 す る こ と に よ っ て 、 前 記 ポ リ ペ プ チ ド を PGEシ ン タ
ー ゼ 活 性 に つ い て 試 験 す る 、 請 求 項 26に 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ ８ 】 　 組 換 え 生 産 さ れ た ポ リ ペ プ チ ド を 、 少 な く と も 1つ の 追 加 の 成 分 を
含 ん で な る 組 成 物 に 処 方 す る 、 請 求 項 26ま た は 27に 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ ９ 】 　 請 求 項 1～ 8の い ず れ か 一 項 に 記 載 の ポ リ ペ プ チ ド を コ ー ド し 、 か つ
コ ー ド さ れ た ポ リ ペ プ チ ド の 発 現 の た め の 調 節 配 列 に 作 用 可 能 に 連 鎖 さ れ て い る ヌ ク レ オ
チ ド 配 列 を 含 ん で な る 、 前 記 ポ リ ペ プ チ ド の 製 造 に お い て 使 用 す る た め に 適 当 な 核 酸 構 築
物 。
　 　 【 請 求 項 ３ ０ 】 　 前 記 コ ー ド 化 ポ リ ペ プ チ ド が 配 列 番 号 2の ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 ん で な
る 、 請 求 項 29に 記 載 の 核 酸 構 築 物 。
　 　 【 請 求 項 ３ １ 】 　 前 記 核 酸 が 配 列 番 号 1の ヌ ク レ オ チ ド 配 列 を 含 ん で な る 、 請 求 項 30
に 記 載 の 核 酸 構 築 物 。
　 　 【 請 求 項 ３ ２ 】 　 PGEシ ン タ ー ゼ で あ る 前 記 コ ー ド 化 ポ リ ペ プ チ ド が 配 列 番 号 2の ア ミ
ノ 酸 配 列 の 一 部 分 か ら 成 る 、 請 求 項 29に 記 載 の 核 酸 構 築 物 。
　 　 【 請 求 項 ３ ３ 】 　 PGEシ ン タ ー ゼ で あ る 前 記 コ ー ド 化 ポ リ ペ プ チ ド が 、 配 列 番 号 2の ア
ミ ノ 酸 配 列 と 異 な る ア ミ ノ 酸 配 列 を 有 す る が 、 配 列 番 号 2の ア ミ ノ 酸 配 列 と 少 な く と も 70
％ の 同 一 性 を 有 す る 、 請 求 項 29に 記 載 の 核 酸 構 築 物 。
　 　 【 請 求 項 ３ ４ 】 　 前 記 コ ー ド 化 ポ リ ペ プ チ ド が 配 列 番 号 2の ア ミ ノ 酸 配 列 と 少 な く と
も 90％ の 同 一 性 を 有 す る 、 請 求 項 33に 記 載 の 核 酸 構 築 物 。
　 　 【 請 求 項 ３ ５ 】 　 請 求 項 29～ 34の い ず れ か 一 項 に 記 載 の 核 酸 構 築 物 で 形 質 転 換 さ れ た
宿 主 細 胞 。
　 　 【 請 求 項 ３ ６ 】 　 PGEシ ン タ ー ゼ で あ る ポ リ ペ プ チ ド を 製 造 す る 方 法 に お け る 、 請 求
項 29～ 34の い ず れ か 一 項 に 記 載 の 核 酸 構 築 物 の 使 用 。
　 　 【 請 求 項 ３ ７ 】 　

　 　 【 請 求 項 ３ ８ 】 　

　 　 【 請 求 項 ３ ９ 】 　

(3) JP 2002-539762 A5 2006.12.14

前 記 単 離 さ れ た ポ リ ペ プ チ ド が 、 当 該 ポ リ ペ プ チ ド を 生 産 す る 細 胞
か ら の 膜 画 分 に 存 在 す る 、 請 求 項 26に 記 載 の 方 法 。

被 験 物 質 に 存 在 下 お よ び 非 存 在 下 で PGEシ ン タ ー ゼ 活 性 を 測 定 す る
こ と を 更 に 含 む 、 請 求 項 37に 記 載 の 方 法 。

被 験 物 質 に 存 在 下 お よ び 非 存 在 下 で PGEシ ン タ ー ゼ 活 性 を 測 定 す る



　 　 【 請 求 項 ４ ０ 】 　

　

　

　
　

　
　 　 【 請 求 項 ４ １ 】 　

(4) JP 2002-539762 A5 2006.12.14

こ と を 更 に 含 む 、 請 求 項 23に 記 載 の 方 法 。
プ ロ ス タ グ ラ ン ジ ン ・ エ ン ド ペ ル オ キ シ ダ ー ゼ （ PGE） シ ン タ ー ゼ

活 性 の モ ジ ュ レ ー タ ー を 同 定 す る た め の 方 法 に お い て 、
ａ ） PGEシ ン タ ー ゼ で あ る ポ リ ペ プ チ ド を 組 換 え 生 産 す る 細 胞 か ら の 、 前 記 ポ リ ペ プ チ

ド を 含 む 膜 画 分 を 用 意 し ；
ｂ ） 前 記 膜 画 分 を 、 被 験 物 質 の 存 在 下 及 び 非 存 在 下 、 PGEシ ン タ ー ゼ の 環 状 エ ン ド ペ ル

オ キ シ ド 基 質 の 存 在 下 で 、 当 該 環 状 エ ン ド ペ ル オ キ シ ダ ー ゼ 基 質 を 当 該 基 質 の ９ － ケ ト ，
11－ α ヒ ド ロ キ シ 型 で あ る 生 成 物 に 転 換 す る の を PGEシ ン タ ー ゼ が 正 常 に 触 媒 す る 条 件 下
で 、 イ ン キ ュ ベ ー ト し ； そ し て

ｃ ） 前 記 被 験 物 質 の 存 在 下 及 び 非 存 在 下 で の PGEシ ン タ ー ゼ 活 性 を 測 定 す る ；
こ と を 含 ん で な り 、 こ こ で PGEシ ン タ ー ゼ で あ る 前 記 ポ リ ペ プ チ ド は 配 列 番 号 ： ２ の ア

ミ ノ 酸 配 列 を 含 ん で な り 又 は 配 列 番 号 ： ２ の ア ミ ノ 酸 配 列 の PGEシ ン タ ー ゼ 活 性 を 有 す る
部 分 か ら な る 、

こ と を 特 徴 と す る 方 法 。
前 記 膜 画 分 お よ び 前 記 被 験 物 質 を 、 還 元 さ れ た グ ル タ チ オ ン 及 び プ

ロ ス タ グ ラ ン ジ ン エ ン ド ペ ル オ キ シ ド H 2 （ PGH 2 ） の 存 在 下 、 PGEが 正 常 に 生 産 さ れ る 条 件
下 で イ ン キ ュ ベ ー ト し 、 PGEの 生 産 を 測 定 す る 、 こ と を 含 ん で な る 、 請 求 項 40に 記 載 の 方
法 。
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