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【 手 続 補 正 書 】
【 提 出 日 】 平 成 19年 3月 28日 (2007.3.28)
【 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 】
　 未 分 化 ヒ ト 胚 性 幹 （ ｈ Ｅ Ｓ ） 細 胞 か ら 、 主 に 心 室 細 胞 の 特 徴 を 有 す る 分 化 心 筋 細 胞 へ の
分 化 を 誘 導 す る 方 法 で あ っ て 、
　 ｈ Ｅ Ｓ 細 胞 を 、 臓 側 内 胚 葉 細 胞 お よ び ／ ま た は 臓 側 内 胚 葉 細 胞 の 細 胞 外 培 地 の 存 在 下 で
、 ｈ Ｅ Ｓ 細 胞 か ら 、 主 に 心 室 細 胞 の 特 徴 を 有 す る 分 化 心 筋 細 胞 へ の 分 化 を 誘 導 す る 条 件 下
で 培 養 す る ス テ ッ プ を 含 む 方 法 。
【 請 求 項 ２ 】
　 主 に 心 室 細 胞 の 特 徴 を 有 す る 分 化 心 筋 細 胞 の サ ブ 集 団 を 含 む 細 胞 の 集 団 を 得 る 方 法 で あ
っ て 、 前 記 分 化 心 筋 細 胞 が 、 細 胞 の 集 団 中 の 未 分 化 ｈ Ｅ Ｓ 細 胞 に 由 来 す る も の で あ り 、 請
求 項 １ に 記 載 の 方 法 で 、 未 分 化 ｈ Ｅ Ｓ 細 胞 の 分 化 を 誘 導 す る ス テ ッ プ を 含 む 方 法 。
【 請 求 項 ３ 】
　 前 記 臓 側 内 胚 葉 細 胞 が 、 臓 側 内 胚 葉 組 織 ま た は 臓 側 内 胚 葉 様 組 織 に 由 来 す る 、 請 求 項 １
ま た は ２ に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ４ 】
　 前 記 臓 側 内 胚 葉 ま た は 臓 側 内 胚 葉 様 組 織 が 、 初 期 原 腸 形 成 後 胚 に 由 来 す る 、 請 求 項 ３ に
記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ５ 】



　 前 記 臓 側 内 胚 葉 様 組 織 が 胚 細 胞 株 で あ る 、 請 求 項 ３ ま た は ４ に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ６ 】
　 前 記 胚 細 胞 株 が Ｅ Ｎ Ｄ － ２ 細 胞 株 で あ る 、 請 求 項 ５ に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ７ 】
　 前 記 臓 側 内 胚 葉 細 胞 が マ ウ ス 胚 Ｅ ７ ． ５ に 由 来 す る 、 請 求 項 ３ ～ ６ の い ず れ か に 記 載 の
方 法 。
【 請 求 項 ８ 】
　 未 分 化 ｈ Ｅ Ｓ 細 胞 か ら 主 に 心 室 細 胞 の 特 徴 を 有 す る 分 化 心 筋 細 胞 へ の 分 化 を 誘 導 す る 方
法 で あ っ て 、
　 ｈ Ｅ Ｓ 細 胞 を 、 肝 実 質 細 胞 お よ び ／ ま た は 肝 実 質 細 胞 の 細 胞 外 培 地 の 存 在 下 で 、 ｈ Ｅ Ｓ
細 胞 か ら 、 主 に 心 室 細 胞 の 特 徴 を 有 す る 分 化 心 筋 細 胞 へ の 分 化 を 誘 導 す る 条 件 下 で 培 養 す
る ス テ ッ プ を 含 む 方 法 。
【 請 求 項 ９ 】
　 主 に 心 室 細 胞 の 特 徴 を 有 す る 分 化 心 筋 細 胞 の サ ブ 集 団 を 含 む 細 胞 の 集 団 を 得 る 方 法 で あ
っ て 、 前 記 分 化 心 筋 細 胞 が 、 細 胞 の 集 団 中 の 未 分 化 ｈ Ｅ Ｓ 細 胞 に 由 来 す る も の で あ り 、 請
求 項 ８ に 記 載 の 方 法 で 、 未 分 化 ｈ Ｅ Ｓ 細 胞 の 分 化 を 誘 導 す る ス テ ッ プ を 含 む 方 法 。
【 請 求 項 １ ０ 】
　 前 記 肝 実 質 細 胞 が Ｈ ｅ ｐ Ｇ ２ で あ る 、 請 求 項 ８ ま た は ９ に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ １ 】
　 前 記 臓 側 内 胚 葉 細 胞 を 、 実 質 的 に コ ン フ ル エ ン ト な 単 層 に プ レ 培 養 す る ス テ ッ プ と 、
　 臓 側 内 胚 葉 細 胞 単 層 お よ び ／ ま た は 臓 側 内 胚 葉 細 胞 単 層 の 細 胞 外 培 地 の 存 在 下 で ｈ Ｅ Ｓ
細 胞 を 共 培 養 す る ス テ ッ プ と
　 を 含 む 、 請 求 項 １ ～ １ ０ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ２ 】
　 前 記 ｈ Ｅ Ｓ 細 胞 お よ び 臓 側 内 胚 葉 細 胞 単 層 が 、 フ ィ ル タ ー ま た は 細 胞 マ ト リ ッ ク ス に よ
り 分 離 さ れ て い る 、 請 求 項 １ １ に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ３ 】
　 前 記 ｈ Ｅ Ｓ 細 胞 が 遺 伝 子 改 変 さ れ て い る 、 請 求 項 １ ～ １ ２ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ４ 】
　 前 記 分 化 心 筋 細 胞 が 心 室 細 胞 で あ る 、 請 求 項 １ ～ １ ３ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ５ 】
　 前 記 細 胞 の 集 団 が 心 室 細 胞 か ら な る 、 請 求 項 ２ ～ １ ４ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ６ 】
　 請 求 項 １ ～ １ ５ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 に よ り 産 生 さ れ た 分 化 心 筋 細 胞 。
【 請 求 項 １ ７ 】
　 心 特 異 的 筋 節 タ ン パ ク 質 を 発 現 し 、 心 筋 細 胞 に 特 有 な 変 時 応 答 、 イ オ ン チ ャ ネ ル の 発 現
お よ び 機 能 を 示 す 、 請 求 項 １ ６ に 記 載 の 分 化 心 筋 細 胞
【 請 求 項 １ ８ 】
　 前 記 分 化 心 筋 細 胞 が 、 胎 児 培 養 心 室 細 胞 の 特 徴 を 有 す る 、 請 求 項 １ ６ ま た は １ ７ に 記 載
の 分 化 心 筋 細 胞 。
【 請 求 項 １ ９ 】
　 主 に 心 室 細 胞 の 特 徴 を 有 す る 分 化 心 筋 細 胞 の サ ブ 集 団 を 含 む 、 単 離 さ れ た 細 胞 の 集 団 で
あ っ て 、 前 記 分 化 心 筋 細 胞 が 、 臓 側 内 胚 葉 細 胞 お よ び ／ ま た は 臓 側 内 胚 葉 細 胞 の 細 胞 外 培
地 の 存 在 下 で 共 培 養 さ れ た 細 胞 の 集 団 中 の 未 分 化 ｈ Ｅ Ｓ 細 胞 に 由 来 す る 、 細 胞 の 集 団 。
【 請 求 項 ２ ０ 】
　 前 記 分 化 心 筋 細 胞 の サ ブ 集 団 が 、 前 記 細 胞 の 集 団 中 の ５ ％ よ り 多 い 、 請 求 項 １ ９ に 記 載
の 単 離 さ れ た 細 胞 の 集 団 。
【 請 求 項 ２ １ 】
　 前 記 サ ブ 集 団 が 心 室 細 胞 か ら な る 、 請 求 項 １ ９ ま た は ２ ０ に 記 載 の 単 離 さ れ た 細 胞 の 集
団 。
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【 請 求 項 ２ ２ 】
　 請 求 項 ２ ～ １ ５ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 に よ り 調 製 さ れ た 、 単 離 さ れ た 細 胞 の 集 団 。
【 請 求 項 ２ ３ 】
　 請 求 項 １ ～ １ ５ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 に よ り 調 製 さ れ た 、 単 離 さ れ た 胎 児 心 室 細 胞 。
【 請 求 項 ２ ４ 】
　 患 者 の 心 疾 患 ま た は 心 状 態 の 処 置 ま た は 予 防 に 用 い ら れ る た め の 、 請 求 項 １ ９ ～ ２ ２ の
い ず れ か に 記 載 の 単 離 さ れ た 細 胞 の 集 団 。
【 請 求 項 ２ ５ 】
　 前 記 心 疾 患 ま た は 心 状 態 が 、 心 筋 梗 塞 ま た は 心 臓 肥 大 を 含 む 群 か ら 選 択 さ れ る 、 請 求 項
２ ４ に 記 載 の 単 離 さ れ た 細 胞 の 集 団 。
【 請 求 項 ２ ６ 】
　 損 傷 し た 心 組 織 の 修 復 に 用 い ら れ る た め の 、 請 求 項 １ ９ ～ ２ ３ の い ず れ か に 記 載 の 単 離
さ れ た 細 胞 の 集 団 。
【 請 求 項 ２ ７ 】
　 前 記 損 傷 し た 心 組 織 が 、 心 虚 血 に 由 来 す る 、 請 求 項 ２ ６ に 記 載 の 単 離 さ れ た 細 胞 の 集 団
。
【 請 求 項 ２ ８ 】
　 主 に 心 室 細 胞 の 特 徴 を 有 す る 分 化 心 筋 細 胞 が 心 臓 移 植 に 適 し て い る か 試 験 す る た め の 動
物 モ デ ル で あ っ て 、
　 心 機 能 の 測 定 可 能 な パ ラ メ ー タ を 有 す る 免 疫 不 全 動 物 で あ っ て 、 請 求 項 １ ～ １ ５ の い ず
れ か に 記 載 の 方 法 に よ り 産 生 さ れ た 主 に 心 室 細 胞 の 特 徴 を 有 す る 分 化 心 筋 細 胞 を 移 植 に よ
り 受 け 入 れ る こ と が で き る 動 物 と 、
　 前 記 心 筋 細 胞 の 移 植 の 前 後 で 動 物 の 心 機 能 を 決 定 す る 手 段 と
　 を 含 む モ デ ル 。
【 請 求 項 ２ ９ 】
　 前 記 免 疫 不 全 動 物 が 、 梗 塞 後 の 心 筋 変 性 の モ デ ル と し て 作 ら れ た 、 請 求 項 ２ ８ に 記 載 の
モ デ ル 。
【 請 求 項 ３ ０ 】
　 前 記 心 機 能 の パ ラ メ ー タ が 収 縮 機 能 で あ る 、 請 求 項 ２ ８ ま た は ２ ９ に 記 載 の モ デ ル 。
【 請 求 項 ３ １ 】
　 主 に 心 室 細 胞 の 特 徴 を 有 す る 分 化 心 筋 細 胞 が 移 植 に 適 し て い る か 試 験 す る 方 法 に 用 い る
た め の 、 請 求 項 １ ～ １ ５ の い ず れ か に 記 載 さ れ た 方 法 に よ り 賛 成 さ れ た 分 化 心 筋 細 胞 で あ
っ て 、 前 記 分 化 心 筋 細 胞 が 、 測 定 可 能 な 心 機 能 を 有 す る 非 ヒ ト 免 疫 不 全 動 物 に 移 植 さ れ 、
前 記 心 筋 細 胞 の 移 植 の 前 後 に 前 記 心 機 能 が 測 定 さ れ る 、 細 胞 。
【 請 求 項 ３ ２ 】
　 分 化 心 筋 細 胞 が 心 臓 の 心 室 へ 移 植 す る の に 適 し て い る か 試 験 す る た め の 動 物 モ デ ル で あ
っ て 、
　 心 室 機 能 の 測 定 可 能 な パ ラ メ ー タ を 有 す る 免 疫 不 全 動 物 で あ っ て 、 請 求 項 １ ～ １ ５ の い
ず れ か に 記 載 の 方 法 に よ り 調 製 さ れ た 分 化 心 筋 細 胞 を 移 植 に よ り 受 け 入 れ る こ と が で き る
、 動 物 と 、
　 前 記 細 胞 の 移 植 の 前 後 に 前 記 動 物 の 心 室 機 能 を 決 定 す る 手 段 と
　 を 有 す る 、 モ デ ル 。
【 請 求 項 ３ ３ 】
　 前 記 免 疫 不 全 動 物 が 、 梗 塞 後 の 心 筋 変 性 の モ デ ル と し て 作 ら れ た 、 請 求 項 ３ ２ に 記 載 の
モ デ ル 。
【 請 求 項 ３ ４ 】
　 前 記 心 室 機 能 を 決 定 す る 手 段 が 、 立 ち 上 が り 速 度 の 測 定 で あ る 、 請 求 項 ３ ２ ま た は ３ ３
に 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ３ ５ 】
　 主 に 心 室 細 胞 の 特 徴 を 有 す る 分 化 心 筋 細 胞 が 心 臓 の 心 室 へ の 移 植 に 適 し て い る か 試 験 す
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る 方 法 に 用 い る た め の 、 請 求 項 １ ～ １ ５ の い ず れ か に 記 載 の 方 法 に よ り 産 生 さ れ た 分 化 心
筋 細 胞 で あ っ て 、 前 記 分 化 心 筋 細 胞 が 、 測 定 可 能 な 心 室 機 能 を 有 す る 非 ヒ ト 免 疫 不 全 動 物
の 心 臓 の 心 室 に 移 植 さ れ 、 前 記 心 筋 細 胞 の 移 植 の 前 後 に 前 記 心 室 機 能 が 測 定 さ れ る 、 分 化
心 筋 細 胞 。
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