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【 手 続 補 正 書 】
【 提 出 日 】 平 成 17年 12月 2日 (2005.12.2)
【 手 続 補 正 １ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ １ ８ ５
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ １ ８ ５ 】



　 一 つ の 側 面 に お い て 、 本 発 明 は 、 主 体 に お け る 寄 生 虫 感 染 を 予 防 す る 方 法 で あ っ て 、 寄
生 虫 に 暴 露 さ れ る 前 に 寄 生 虫 感 染 を 予 防 す る の に 有 効 な 量 の ｄ Ｉ 含 有 Ｏ Ｄ Ｎ 、 と り
わ け 少 な く と も 下 記 式 ： ５ 'Ｘ １ Ｃ （ ｄ Ｉ ／ ｄ Ｕ ） Ｘ ２  ３ '（ こ こ で 、 該 オ リ ゴ ヌ ク レ オ
チ ド は 少 な く と も ６ つ の ヌ ク レ オ チ ド を 含 み 、 Ｃ お よ び ｄ Ｉ ／ ｄ Ｕ は 非 メ チ ル 化 さ れ て お
り 、 Ｘ １ お よ び Ｘ ２ は ヌ ク レ オ チ ド で あ る ） を 含 む 配 列 を 有 す る オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド を 、
寄 生 虫 に 感 染 す る お そ れ の あ る 主 体 に 投 与 す る こ と を 含 む 方 法 に 関 す る 。
【 手 続 補 正 ２ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ２ ３ ４
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ２ ３ ４ 】
　 本 発 明 の ｄ Ｉ ／ ｄ Ｕ オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド は 、 少 な く と も 下 記 式 ： ５ ' Ｘ １ Ｃ （ ｄ Ｉ ／ ｄ
Ｕ ） Ｘ ２  ３ 'を 含 む 配 列 を 有 す る の が 好 ま し い 。 一 つ の 好 ま し い 態 様 に お い て 、 本 発 明 は
、 少 な く と も 下 記 式 ： ５ 'Ｎ Ｘ １ Ｃ （ ｄ Ｉ ／ ｄ Ｕ ） Ｘ ２ Ｎ ２  ３ '（ こ こ で 、 少 な く と も
１ の ヌ ク レ オ チ ド が 連 続 し た Ｃ ｐ ｄ Ｉ ／ ｄ Ｕ を 隔 て て い る ； Ｘ は ア デ ニ ン 、 デ オ キ シ イ
ノ シ ン ／ デ オ キ シ ウ リ ジ ン 、 ま た は チ ミ ン ； Ｘ は シ ト シ ン 、 ア デ ニ ン 、 ま た は チ ミ ン ；
Ｎ は あ ら ゆ る ヌ ク レ オ チ ド で あ り 、 Ｎ お よ び Ｎ は そ れ ぞ れ 約 ０ ～ ２ ５ の Ｎ ’ か ら な る
核 酸 配 列 で あ る ） に よ り 示 さ れ る Ｃ ｐ ｄ Ｉ ／ ｄ Ｕ オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド を 提 供 す る 。
【 手 続 補 正 ３ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ２ ６ １
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ２ ６ １ 】
　 ペ プ チ ド ： ニ ワ ト リ 卵 ア ル ブ ミ ン の Ｍ Ｈ Ｃ ク ラ ス Ｉ （ Ｈ － ２ Ｋ ｂ ） 拘 束 エ ピ ト ー プ で あ
る Ｏ Ｖ Ａ ２ ５ ７ － ２ ６ ４ － ペ プ チ ド （ Ｓ Ｉ Ｉ Ｎ Ｆ Ｅ Ｋ Ｌ ） (Rotzschkeら 、 1991） を 標 準 固
相 Ｆ － ｍ ｏ ｃ 合 成 法 を 用 い て 合 成 し 、 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 精 製 し 、 つ い で 純 度 を 質 量 分 光 法 に よ り 分
析 し た 。 投 与 量 ： ３ ０ ０ ｇ ／ マ ウ ス 。
【 手 続 補 正 ４ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ２ ６ ２
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ２ ６ ２ 】
　 ポ リ － Ｌ － ア ル ギ ニ ン ６ ０ （ ｐ Ｒ ６ ０ ） ： 平 均 重 合 度 が ６ ０ ア ル ギ ニ ン 残 基 の ポ リ － Ｌ
－ ア ル ギ ニ ン ； SIGMA chemicals。 投 与 量 ： １ ０ ０ ｇ ／ マ ウ ス 。
【 手 続 補 正 ５ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ２ ６ ８
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ２ ６ ８ 】
　 第 ０ 日 目 に マ ウ ス の 後 肢 に 上 記 化 合 物 を 含 む 全 量 １ ０ ０ ｌ （ 各 足 当 た り ５ ０ ｌ ） を
注 射 し た 。 注 射 ４ 日 後 に 動 物 を 屠 殺 し 、 膝 窩 リ ン パ 節 を 回 収 し た 。 リ ン パ 節 を ７ ０ ｍ 細
胞 濾 過 器 に 通 し 、 ５ ％ ウ シ 胎 仔 血 清 （ Ｆ Ｃ Ｓ 、 SIGMA Chemicals） を 含 む Ｄ Ｍ Ｅ Ｍ 培 地 （ G
IBCO BRL） で ２ 回 洗 浄 し た 。 細 胞 を Ｄ Ｍ Ｅ Ｍ ／ ５ ％ ／ Ｆ Ｃ Ｓ 中 に ３ × １ ０ ６ 細 胞 ／ ｍ ｌ に
調 節 し た 。 Ｉ Ｆ Ｎ － ｇ  Ｅ Ｌ Ｉ Ｓ Ｐ Ｏ Ｔ ア ッ セ イ を 記 載 に 従 っ て （ Miyahiraら 、 1995） ３
回 行 っ た 。 こ の 方 法 は 、 抗 原 特 異 的 な Ｔ 細 胞 の 定 量 を 可 能 に す る 方 法 と し て 広 く 用 い ら れ
て い る も の で あ る 。 リ ン パ 球 を 培 地 バ ッ ク グ ラ ウ ン ド － 対 照 、 Ｏ Ｖ Ａ ２ ５ ７ － ２ ６ ４ － ペ
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プ チ ド ま た は コ ン カ ナ バ リ ン Ａ （ ConA） で イ ク ス ビ ボ に て 刺 激 し た 。 単 一 の Ｉ Ｆ Ｎ － ｇ 産
生 Ｔ 細 胞 を 表 し て い る ス ポ ッ ト を カ ウ ン ト し 、 全 て の 試 料 か ら バ ッ ク グ ラ ウ ン ド ス ポ ッ ト
の 数 を 差 し 引 い た 。 ConAで 刺 激 し た 後 に 検 出 さ れ る ス ポ ッ ト の 数 が 多 い こ と は （ デ ー タ は
示 し て い な い ） 、 使 用 し た リ ン パ 球 が 良 好 な 条 件 に あ る こ と を 示 し て い る 。 マ ウ ス の 各 実
験 群 に 対 し て ス ポ ッ ト 数 ／ １ × １ ０ ６ 細 胞 を 図 １ に 示 し て あ る 。
【 手 続 補 正 ６ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ２ ８ ６
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ２ ８ ６ 】
　 ｗ ｄ ｉ ｄ ｉ ｎ ： チ オ ホ ス フ ェ ー ト 置 換 Ｏ Ｄ Ｎ ： nhh hhh wdi  nhh hhh hhh wnを NAPS
 GmbH、 ゲ ッ チ ン ゲ ン に よ り 合 成 。 投 与 量 ： ５ ナ ノ モ ル ／ マ ウ ス 。
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