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【 手 続 補 正 書 】
【 提 出 日 】 平 成 19年 9月 14日 (2007.9.14)
【 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 】
　 細 胞 周 期 進 行 を 阻 害 す る 、
ａ ） 配 列 番 号 ５ 、 ７ 、 ９ 、 １ １ 、 １ ３ 、 １ 、 ３ に て 表 さ れ る 核 酸 配 列 、
ｂ ） １ ０ ０ 残 基 に わ た り 、 少 な く と も ２ ５ ％ の ａ ） に よ る 核 酸 に よ っ て コ ー ド さ れ て い る
タ ン パ ク 質 と の 配 列 同 一 性 を 示 し 、 お よ び ／ ま た は Ｂ Ｌ Ａ Ｓ Ｔ 配 列 解 析 プ ロ グ ラ ム を 用 い

た め の 方 法 で 用 い る



た コ ン ピ ュ ー タ 補 助 検 索 で 、 最 大 で １ ０ － ５ の ｅ 値 で 検 出 可 能 で あ る 、 ポ リ ペ プ チ ド を コ
ー ド し て い る 核 酸 配 列 、
ｃ ） ま た は の 条 件 下 で 、 （ ａ ） ま た は （ ｂ ） に 対 応 す る 配 列 を 持
つ 核 酸 分 子 と 、 ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 可 能 な 核 酸 分 子 の 配 列 、
ｄ ） （ ａ ） 、 （ ｂ ） ま た は （ ｃ ） で 定 義 し た よ う な 配 列 の い ず れ か の ア ン チ セ ン ス － 配 列
、
ｅ ） （ ａ ） 、 （ ｂ ） 、 （ ｃ ） ま た は （ ｄ ） の 断 片 、
ｆ ） （ ａ ） 、 （ ｂ ） 、 （ ｃ ） 、 （ ｄ ） ま た は （ ｅ ） に て 定 義 し た よ う な 配 列 の い ず れ か に
対 応 す る 、 ア ン チ セ ン ス ま た は セ ン ス 方 向 で の 、 ２ 本 鎖 Ｒ Ｎ Ａ ま た は １ 本 鎖 Ｒ Ｎ Ａ 、
か ら な る 配 列 の 群 か ら 選 択 さ れ る 配 列 を 持 つ 、 核 酸 分 子 を 含 む 単 離 核 酸 分
【 請 求 項 ２ 】
　 該 単 離 核 酸 分 子 が 、 請 求 項 １ に 記 載 の 配 列 の い ず れ か に 対 応 す る 配 列 を 持 つ 、 低 分 子 干
渉 Ｒ Ｎ Ａ を 含 む 、 請 求 項 １ に 記 載 の 。
【 請 求 項 ３ 】
　 該 核 酸 分 子 が 、 好 適 な 条 件 下 で 、 セ ン ス － Ｒ Ｎ Ａ － 鎖 お よ び ア ン チ セ ン ス － Ｒ Ｎ Ａ － 鎖
を 含 む 、 ２ 本 鎖 Ｒ Ｎ Ａ － 分 子 を 産 出 可 能 で あ る 、 少 な く と も １ つ の 核 酸 発 現 ベ ク タ ー 内 に
含 ま れ 、 各 Ｒ Ｎ Ａ － 鎖 が 、 独 立 し て 、 １ ９ ～ ３ １ ヌ ク レ オ チ ド の 長 さ を 持 つ

　 該 核 酸 分 子 が 、 第 １ プ ロ モ ー タ ー の 制 御 下 、 セ ン ス Ｒ Ｎ Ａ 鎖 に 対 応 す る 核 酸 を 含 有 す る
、 第 １ 発 現 カ セ ッ ト 、 お よ び 第 ２ プ ロ モ ー タ ー の 制 御 下 、 ア ン チ セ ン ス Ｒ Ｎ Ａ 鎖 に 対 応 す
る 核 酸 を 含 有 す る 、 第 ２ 発 現 カ セ ッ ト を 含 む 、 少 な く と も １ つ の 核 酸 発 現 ベ ク タ ー 内 に 含
ま れ る 、
　 該 核 酸 分 子 が 、 １ 本 鎖 － Ｒ Ｎ Ａ － 分 子 を 導 く プ ロ モ ー タ ー の 制 御 下 、 セ ン ス Ｒ Ｎ Ａ 鎖 お
よ び ア ン チ セ ン ス Ｒ Ｎ Ａ 鎖 に 対 応 す る 核 酸 を 含 有 す る 発 現 カ セ ッ ト を 含 む 、 少 な く と も １
つ の 核 酸 発 現 ベ ク タ ー 内 に 含 ま れ 、 該 １ 本 鎖 Ｒ Ｎ Ａ － 分 子 が 、 折 り 畳 み 、 ス テ ム ル ー
プ 構 造 を 形 成 可 能 で あ る 、 請 求 項 １ に 記 載 の 。
【 請 求 項 ４ 】
　 各 Ｒ Ｎ Ａ 鎖 が 、 互 い に 独 立 し て 、 ２ ０ ～ ２ ５ の 長 さ 、 好 ま し く は 、 ２ ０ ～ ２ ２ ヌ ク レ オ
チ ド の 長 さ を 有 す る 、
　 各 Ｒ Ｎ Ａ 鎖 が 、 互 い に 独 立 し て 、 ２ ６ ～ ２ ８ の 長 さ 、 好 ま し く は ２ ７ ヌ ク レ オ チ ド の 長
さ を 有 す る 、 請 求 項 ２ の う ち い ず れ か １ 項 に 記 載 の 。
【 請 求 項 ５ 】
　 細 胞 周 期 進 行 を 阻 害 す る 、

ａ ） 配 列 番 号 ６ 、 ８ 、 １ ０ 、 １ ２ 、 １ ４ 、 ２ 、 ４ に て 開 示 さ れ た よ う な 配 列 、
ｂ ） １ ０ ０ 残 基 に わ た り 、 少 な く と も ２ ５ ％ の ａ ） に よ る 配 列 の い ず れ か と の 配 列 同

一 性 を 示 す 配 列 、
ｃ ） （ ａ ） ま た は （ ｂ ） に て 定 義 し た よ う な 配 列 の 断 片 、

か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る 配 列 を 持 つ 、 ペ プ チ ド ま た は ポ リ ペ プ チ ド を 含 む 、 単 離 ペ プ チ
ド ま た は ポ リ ペ プ チ
【 請 求 項 ６ 】
　 細 胞 周 期 進 行 を 阻 害 す る 、 請 求 項 に て 定 義 し た よ う な 配 列 を 持
つ 、 少 な く と も １ つ の ペ プ チ ド ま た は ポ リ ペ プ チ ド に 対 し て 指 向 さ れ る 抗
【 請 求 項 ７ 】

薬 品 が 、 増 殖 性 疾 患 の 治 療 用 で あ 、 該 疾 患 が 、 冠 動 脈 再 狭 窄 ま た は 新 生 物 疾
患 で あ り 、 後 者 が 好 ま し く は 、 リ ン パ 腫 、 肺 が ん 、 大 腸 が ん 、 卵 巣 が ん お よ び 乳 が ん か ら
な る 群 よ り 選 択 さ れ る 、 請 求 項 １ ～ の う ち い ず れ か １ 項 に 記 載 の

。
【 請 求 項 ８ 】
　 細 胞 周 期 進 行 を 活 性 化 す る 、
ａ ） 配 列 番 号 ５ 、 ７ 、 ９ 、 １ １ 、 １ ３ 、 １ 、 ３ に て 表 さ れ る 核 酸 配 列 、
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ｂ ） １ ０ ０ 残 基 に わ た り 、 少 な く と も ２ ５ ％ の ａ ） に よ る 核 酸 に よ っ て コ ー ド さ れ て い る
タ ン パ ク 質 と の 配 列 同 一 性 を 示 し 、 お よ び ／ ま た は Ｂ Ｌ Ａ Ｓ Ｔ 配 列 解 析 プ ロ グ ラ ム を 用 い
た コ ン ピ ュ ー タ 補 助 検 索 で 、 最 大 で １ ０ － ５ の ｅ 値 で 検 出 可 能 で あ る 、 ポ リ ペ プ チ ド を コ
ー ド し て い る 核 酸 配 列 、
ｃ ） ま た は の 条 件 下 で 、 （ ａ ） ま た は （ ｂ ） に 対 応 す る 配 列 を 持
つ 核 酸 分 子 と 、 ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 可 能 な 核 酸 分 子 の 配 列 、
ｄ ） （ ａ ） 、 （ ｂ ） ま た は （ ｃ ） で 定 義 し た よ う な 配 列 の い ず れ か ア ン チ セ ン ス － 配 列
、
ｅ ） （ ａ ） 、 （ ｂ ） 、 （ ｃ ） ま た は （ ｄ ） の 断 片 、
ｆ ） （ ａ ） 、 （ ｂ ） 、 （ ｃ ） 、 （ ｄ ） ま た は （ ｅ ） に て 定 義 し た よ う な 配 列 の い ず れ か に
対 応 す る 、 Ｒ Ｎ Ａ 配 列 、
か ら な る 配 列 の 群 か ら 選 択 さ れ る 配 列 を 持 つ 、 核 酸 分 子 を 含 む 単 離 核 酸 分
【 請 求 項 ９ 】
　 細 胞 周 期 進 行 を 活 性 化 す る 、
（ ａ ） 配 列 番 号 ６ 、 ８ 、 １ ０ 、 １ ２ 、 １ ４ 、 ２ 、 ４ に て 開 示 さ れ た よ う な 配 列 、
（ ｂ ） １ ０ ０ 残 基 に わ た り 、 少 な く と も ２ ５ ％ の ａ ） に よ る 配 列 の い ず れ か と の 配 列 同
一 性 を 示 す 配 列 、
（ ｃ ） （ ａ ） ま た は （ ｂ ） に て 定 義 し た よ う な 配 列 の 断 片 、
か ら な る 群 か ら 選 択 さ れ る 配 列 を 持 つ 、 ペ プ チ ド ま た は ポ リ ペ プ チ ド を 含 む 、 単 離 ペ プ チ
ド ま た は ポ リ ペ プ チ
【 請 求 項 １ ０ 】
　 細 胞 周 期 進 行 を 活 性 化 す る 、 請 求 項 に て 定 義 し た よ う な 配 列 を 持
つ 、 少 な く と も １ つ の ペ プ チ ド ま た は ポ リ ペ プ チ ド に 対 し て 指 向 さ れ る 抗
【 請 求 項 １ １ 】

薬 品 が 、 ア ポ ト ー シ ス の 増 加 、 増 殖 遅 延 ま た は 傷 治 癒 の 遅 れ に よ っ て 特 徴 づ け ら れ る
疾 患 の 治 療 用 で あ る 、 請 求 項 ～ の う ち い ず れ か １ 項 に 記 載 の

。
【 請 求 項 １ ２ 】
　 ａ ） 請 求 項 １ ～ の う ち の い ず れ か １ 項 で 定 義 し た よ う な 核 酸 分 子 ま た は 核 酸 発 現 ベ ク
タ ー 、
ｂ ） 請 求 項 に て 定 義 し た よ う な 配 列 を 含 む 、 ペ プ チ ド ま た は ポ リ ペ プ チ ド 、
ｃ ） （ ｂ ） に よ る 、 少 な く と も １ つ の ペ プ チ ド ま た は ポ リ ペ プ チ ド に 対 し て 指 向 す る 抗 体
、
か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 単 離 核 酸 分 子 、 ペ プ チ ド 、 ポ リ ペ プ チ ド ま た は 抗 体 を 含 む 、 医
薬 品 。
【 請 求 項 １ ３ 】
　 増 殖 性 疾 患 ま た は 異 常 細 胞 周 期 進 行 に 関 連 し た 疾 患 の ｉ ｎ 　 ｖ ｉ ｔ ｒ ｏ 診 断

、 請 求 項 １ に て 定 義 し た よ う な 配 列 を 含 む 、 単 離 核 酸 分 ま た は 請 求 項 に
て 定 義 し た よ う な 配 列 を 含 む 、 少 な く と も １ つ の ポ リ ペ プ チ ド に 特 に 結 合 す る リ ガ ン ド

　 該 疾 患 が 、 冠 動 脈 再 狭 窄 ま た は 新 生 物 疾 患 で あ り 、 後 者 が 好 ま し く は 、 リ ン パ 腫
、 肺 が ん 、 大 腸 が ん 、 卵 巣 が ん お よ び 乳 が ん か ら な る 群 よ り 選 択 さ れ る 、

。
【 請 求 項 １ ４ 】
　 増 殖 性 疾 患 ま た は 異 常 細 胞 周 期 進 行 に 関 連 し た 疾 患 の ｉ ｎ 　 ｖ ｉ ｔ ｒ ｏ 診 断 の た め の 、
請 求 項 １ ま た は ２ に て 定 義 し た よ う 離 核 酸 分 子 、 ま た は 請 求 項 に て 定 義 し
た よ う な 少 な く と も １ つ の ポ リ ペ プ チ ド に 対 し て 指 向 す る リ ガ ン ド を 含 む 、 診 断 キ ッ ト 。
【 請 求 項 １ ５ 】
　 細 胞 周 期 進 行 を 阻 害 、 ま た は 活 性 化 す る 薬 物 の 同 定 お よ び 特 性 化 の た め の ス ク リ ー ニ ン
グ ア ッ セ イ 、 請 求 項 １ ～ の う ち い ず れ か １ 項 で 定 義 さ れ た よ う な 、 単 離 核 酸 分
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ま た は 核 酸 発 現 ベ ク タ ま た は 請 求 項 に て 定 義 さ れ た よ う な 配 列 を 含 む 、 少 な く
と も １ つ の ポ リ ペ プ チ ド に 対 し て 指 向 す る 抗
【 請 求 項 １ ６ 】
　 細 胞 周 期 進 行 を 阻 害 、 ま た は 活 性 化 す る 相 互 作 用 薬 物 に 関 す る ス ク リ ー ニ ン グ ア ッ セ イ

、 請 求 項 に て 定 義 さ れ た よ う な 配 列 を 持 つ ポ リ ペ プ チ
【 請 求 項 １ ７ 】
　 ａ ） 請 求 項 １ ～ の う ち い ず れ か １ 項 で 定 義 し た よ う な 核 酸 分 子 ま た は 核 酸 発 現 ベ ク タ
ー の 、 宿 主 細 胞 ま た は 宿 主 器 官 へ の 形 質 導 入 、
ｂ ） 阻 害 ま た は 活 性 化 分 子 に 対 す る 少 な く と も １ つ の 候 補 が 存 在 す る 、 ま た は 存 在 し な い
か い ず れ か で 、 段 階 ａ ） の 核 酸 に よ っ て コ ー ド さ れ る か 、 ま た は 対 応 す る 、 ポ リ ペ プ チ ド
ま た は Ｒ Ｎ Ａ の 過 剰 発 現 を 許 容 す る 条 件 下 で の 、 段 階 ａ ） に て 得 た 、 宿 主 細 胞 ま た は 宿 主
器 官 の 培 養 、
ｃ ） 培 養 さ れ た 該 細 胞 ま た は 器 官 に お け る 細 胞 周 期 進 行 の 解 析 、 お よ び そ れ に よ る 、 細 胞
周 期 進 行 の 阻 害 剤 ま た は 活 性 剤 の 同 定 、
の 段 階 を 含 む 、 細 胞 周 期 進 行 を 阻 害 、 ま た は 活 性 化 す る 、 阻 害 ま た は 活 性 化 分 子 の 同 定 お
よ び 特 性 化 の た め の ス ク リ ー ニ ン グ 方 法 。
【 請 求 項 １ ８ 】
　 ａ ） 宿 主 細 胞 内 で 、 請 求 項 １ に て 定 義 し た よ う な 核 酸 分 子 配 列 に よ っ て コ ー ド さ れ た ポ
リ ペ プ チ ド を 、 組 み 換 え 体 的 に 発 現 さ せ る こ と 、
ｂ ） 該 組 み 換 え 体 的 に 発 現 し た 段 階 （ ａ ） の ポ リ ペ プ チ ド を 、 単 離 し 、 任 意 に 精 製 す る こ
と 、
ｃ ） 試 験 基 質 を 任 意 に 標 識 化 す る こ と 、 お よ び ／ ま た は 該 組 み 換 え 体 的 に 発 現 し た ポ リ ペ
プ チ ド を 標 識 化 す る こ と 、
ｄ ） 該 組 み 換 え 体 的 に 発 現 し た ポ リ ペ プ チ ド を 、 固 体 相 に 固 定 化 す る こ と 、
ｅ ） 該 固 定 化 ポ リ ペ プ チ ド と 、 少 な く と も １ つ の 試 験 基 質 を 接 触 さ せ る こ と 、
ｆ ） 任 意 に 一 回 以 上 の 洗 浄 段 階 、
ｇ ） 固 体 相 に て 固 定 化 し た ポ リ ペ プ チ ド に 対 す る 、 少 な く と も １ つ の 試 験 基 質 の 結 合 を 検
出 す る こ と 、 お よ び
ｈ ） 細 胞 周 期 進 行 の 阻 害 ま た は 活 性 化 の た め の 、 機 能 ア ッ セ イ を 実 施 す る こ と 、
の 段 階 を 含 む 、 試 験 基 質 の ラ イ ブ ラ リ ー か ら の 、 細 胞 周 期 進 行 を 阻 害 、 ま た は 活 性 化 す る
相 互 作 用 分 子 の 同 定 お よ び 特 性 化 の た め の ス ク リ ー ニ ン グ 方 法 。
【 請 求 項 １ ９ 】
　 細 胞 周 期 進 行 の 阻 害 剤 ま た は 活 性 剤 が 、 請 求 項 ま た は に よ っ て 同 定 さ れ 、 適 切
な 量 で 合 成 さ れ 、 薬 理 学 的 組 成 物 中 に 処 方 さ れ る 、 細 胞 周 期 進 行 の 阻 害 剤 ま た は
活 性 剤 が 、 請 求 項 ま た は に よ っ て 提 供 さ れ 、 薬 理 学 的 組 成 物 内 に 処 方 さ れ る 、 薬
理 学 的 組 成 物 の 調 製 方 法 。
【 手 続 補 正 ２ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ０ ７
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ０ ７ 】
　 本 問 題 は 、 細 胞 周 期 進 行 の 阻 害 の た め の 、 医 薬 品 の 製 造 の た め に 、
ａ ） 配 列 番 号 ５ 、 ７ 、 ９ 、 １ １ 、 １ ３ 、 １ 、 ３ に て 表 さ れ る 核 酸 配 列 、
ｂ ） １ ０ ０ 残 基 に わ た り 、 少 な く と も ２ ５ ％ の ａ ） に よ る 核 酸 に よ っ て コ ー ド さ れ て い る
タ ン パ ク 質 と の 配 列 同 一 性 を 示 し 、 お よ び ／ ま た は Ｂ Ｌ Ａ Ｓ Ｔ 配 列 解 析 プ ロ グ ラ ム を 用 い
た コ ン ピ ュ ー タ 補 助 検 索 で 、 最 大 で １ ０ - 5 の ｅ 値 で 検 出 可 能 で あ る 、 ポ リ ペ プ チ ド を コ ー
ド し て い る 核 酸 配 列 、
ｃ ） ま た は の 条 件 下 で 、 （ ａ ） ま た は （ ｂ ） に 対 応 す る 配 列 を 持
つ 核 酸 分 子 と 、 ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 可 能 な 核 酸 分 子 の 配 列 、
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ｄ ） （ ａ ） 、 （ ｂ ） ま た は （ ｃ ） で 定 義 し た よ う な 配 列 の い ず れ か の ア ン チ セ ン ス － 配 列
、
ｅ ） （ ａ ） 、 （ ｂ ） 、 （ ｃ ） ま た は （ ｄ ） の 断 片 、
ｆ ） （ ａ ） 、 （ ｂ ） 、 （ ｃ ） 、 （ ｄ ） ま た は （ ｅ ） に て 定 義 し た よ う な 配 列 の い ず れ か に
対 応 す る 、 ア ン チ セ ン ス ま た は セ ン ス 方 向 で の 、 ２ 本 鎖 Ｒ Ｎ Ａ ま た は １ 本 鎖 Ｒ Ｎ Ａ 、
か ら な る 配 列 の 群 か ら 選 択 さ れ る 配 列 を 持 つ 、 核 酸 分 子 を 含 む 単 離 核 酸 分 子 の 利 用 に よ っ
て 解 決 さ れ る 。
【 手 続 補 正 ３ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ３ ４
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ３ ４ 】
　 さ ら に 好 ま し い 実 施 形 態 に よ る と 、 核 酸 分 子 は 、 ／ 高 の 条 件 下 、
（ ａ ） ま た は （ ｂ ） の 核 酸 配 列 と ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 可 能 で あ る 、 ヌ ク レ オ チ ド 配 列 を 含 む
。
【 手 続 補 正 ４ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ３ ６
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ３ ６ 】
　 こ の Ｄ Ｎ Ａ ま た は Ｒ Ｎ Ａ 配 列 が 、 特 定 の ポ リ ヌ ク レ オ チ ド ま た は オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド プ
ロ ー ブ に 「 ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 」 す る か ど う か を 決 定 す る た め に 好 適 な 実 験 条 件 は 、 ５ × Ｓ
Ｓ Ｃ （ 塩 化 ナ ト リ ウ ム ／ ク エ ン 酸 ナ ト リ ウ ム ） 緩 衝 液 中 、 １ ０ 分 間 の ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 と
、 ５ × Ｓ Ｓ Ｃ 、 ５ × Ｄ ｅ ｎ ｈ ａ ｒ ｄ ｔ 溶 液 、 ０ ． ５ ％ 　 Ｓ Ｄ Ｓ お よ び １ ０ ０ ｍ ｇ ／ ｍ ｌ の
還 元 超 音 波 処 理 サ ケ 精 子 Ｄ Ｎ Ａ （ Ｍ ａ ｎ ｉ ａ ｔ ｉ ｓ ら ， １ ９ ８ ９ ） の 溶 液 中 で の フ ィ ル タ
ー の 前 ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 、 そ れ に 続 く 、 １ ０ ｎ ｇ ／ ｍ ｌ 濃 度 の ラ ン ダ ム プ ラ イ ム 化 （ Ｆ ｅ
ｉ ｎ ｂ ｅ ｒ ｇ ， Ａ ． Ｐ ． ａ ｎ ｄ 　 Ｖ ｏ ｇ ｅ ｌ ｓ ｔ ｅ ｉ ｎ ， Ｂ ． （ １ ９ ８ ３ ） ， Ａ ｎ ａ ｌ ．
Ｂ ｉ ｏ ｃ ｈ ｅ ｍ ． １ ３ ２ ： ６ － １ ３ ） 、 3 2 Ｐ － ｄ Ｃ Ｔ Ｐ 標 識 化 （ 特 異 的 活 性 ＞ １ × １ ０ 9

ｃ ｐ ｍ ／ μ ｇ ） プ ロ ー ブ を 含 む 同 様 の 溶 液 中 で の 、 お よ そ ４ ５ ℃ に て １ ２ 時 間 の ハ イ ブ リ
ッ ド 形 成 に 関 し て 試 験 す る た め に 、 Ｄ Ｎ Ａ ま た は Ｒ Ｎ Ａ を 含 む フ ィ ル タ ー の 予 浸 が 伴 う 。
つ い で フ ィ ル タ ー を ２ 回 、 ３ ０ 分 間 、 ２ × Ｓ Ｓ Ｃ 、 ０ ． ５ ％ 　 Ｓ Ｄ Ｓ 中 、 少 な く と も ５ ５
℃ （ 低 ） 、 少 な く と も ６ ０ ℃ （ 中 ） 、 好 ま し く は
少 な く と も ６ ５ ℃ （ 中 ／ 高 ） 、 よ り 好 ま し く は 、 少 な く と も ７ ０ ℃ （
高 ） 、 ま た は も っ と も 好 ま し く は 、 少 な く と も ７ ５ ℃ （ 非 常 に 高

） で 、 ２ 回 洗 浄 す る 。 プ ロ ー ブ が 選 択 し た 条 件 下 で ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 す る
分 子 を 、 ｘ 線 フ ィ ル ム ま た は 「 リ ン 撮 像 装 置 」 を 用 い て 検 出 す る 。
【 手 続 補 正 ５ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ７ １
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ７ １ 】
　 好 ま し い 実 施 形 態 に お い て 、 本 発 明 は 、 以 上 で 同 定 し た 核 酸 配 列 に 関 し て 、 ｓ ｉ Ｒ Ｎ Ａ
を 産 出 可 能 な ベ ク タ ー 系 の 利 用 に 関 し 、 そ こ で 、 配 列 は 、 １ 本 鎖 Ｒ Ｎ Ａ 分 子 を 導 く プ ロ モ
ー タ ー の 制 御 下 、 セ ン ス Ｒ Ｎ Ａ 鎖 の 、 お よ び ア ン チ セ ン ス Ｒ Ｎ Ａ 鎖 の 配 列 を 含 む 発 現 カ セ
ッ ト を 含 む 、 少 な く と も １ つ の 核 酸 発 現 ベ ク タ ー に 含 ま れ 、 １ 本 鎖 Ｒ Ｎ Ａ 分 子 は 、 折
り 畳 み 、 ス テ ム ル ー プ 構 造 を 形 成 可 能 で あ る 。
【 手 続 補 正 ６ 】
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【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ７ ２
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ７ ２ 】
　 本 ベ ク タ ー 系 （ ま た 、 Ｔ ｕ ｓ ｃ ｈ ｌ ， Ｎ ａ ｔ ｕ ｒ ｅ 　 Ｂ ｉ ｏ ｔ ｅ ｃ ｈ ｎ ｏ ｌ ｏ ｇ ｙ ， Ｖ
ｏ ｌ ． ２ ０ ， ｐ ｐ ． ４ ４ ６ － ４ ４ ８ に て 記 述 さ れ た ） に て 、 単 一 Ｒ Ｎ Ａ 鎖 の み が 、 単 一 の
プ ロ モ ー タ ー の 制 御 下 で 産 出 さ れ 、 そ こ で 、 Ｒ Ｎ Ａ 分 子 鎖 は 、 最 終 ２ 本 鎖 ｓ ｉ Ｒ Ｎ Ａ 分 子
の セ ン ス お よ び ア ン チ セ ン ス 鎖 両 方 を 含 む 。 こ の 構 造 に よ り 、 ス テ ム ル ー プ 形 成 下 、 相 補
的 セ ン ス お よ び ア ン チ セ ン ス 配 列 の ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 に よ っ て 、 Ｒ Ｎ Ａ 鎖 の 折 り 畳 み
が 導 か れ る 。 最 後 に 、 こ の 折 り 畳 み ス テ ム ル ー プ 構 造 の 細 胞 内 処 理 に よ っ て 、 ｓ ｉ Ｒ
Ｎ Ａ が で き る 。
【 手 続 補 正 ７ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ７ ３
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ７ ３ 】
　 本 発 明 に よ る 他 の 好 ま し い 実 施 形 態 に お い て 、 「 核 酸 発 現 ベ ク タ ー （ ｎ ｕ ｃ ｌ ｅ ｉ ｃ 　
ａ ｃ ｉ ｄ 　 ｅ ｘ ｐ ｒ ｅ ｓ ｓ ｉ ｏ ｎ 　 ｖ ｅ ｃ ｔ ｏ ｒ ） 」 に は 、 １ 本 鎖 の Ｒ Ｎ Ａ 分 子 へ 導 く 単
一 の プ ロ モ ー タ ー の 制 御 下 、 セ ン ス Ｒ Ｎ Ａ 鎖 の 、 お よ び ア ン チ セ ン ス Ｒ Ｎ Ａ 鎖 の 配 列 を 含
む 発 現 カ セ ッ ト が 含 ま れ る 。 こ の １ 本 鎖 Ｒ Ｎ Ａ 分 子 は そ れ に よ っ て 、 折 り 畳 み ス テ ム
ル ー プ 構 造 を 形 成 可 能 で あ る 。 こ れ ら の 発 現 し た 「 ヘ ア ピ ン Ｒ Ｎ Ａ 分 子 （ ｈ ａ ｉ ｒ ｐ ｉ ｎ
　 Ｒ Ｎ Ａ － ｍ ｏ ｌ ｅ ｃ ｕ ｌ ｅ ） 」 が 続 い て 、 細 胞 内 処 理 の 後 に ｓ ｉ Ｒ Ｎ Ａ と な る 。
【 手 続 補 正 ８ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ９ ７
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ９ ７ 】
　 他 の 態 様 に お い て 、 本 発 明 は 、 細 胞 周 期 進 行 を 活 性 化 す る 医 薬 品 の 製 造 に お い て 、
ａ ） 配 列 番 号 ５ 、 ７ 、 ９ 、 １ １ 、 １ ３ 、 １ 、 ３ に て 表 さ れ る 核 酸 配 列 、
ｂ ） １ ０ ０ 残 基 に わ た り 、 少 な く と も ２ ５ ％ の ａ ） に よ る 核 酸 に よ っ て コ ー ド さ れ て い る
タ ン パ ク 質 と の 配 列 同 一 性 を 示 す 、 お よ び ／ ま た は Ｂ Ｌ Ａ Ｓ Ｔ 配 列 解 析 プ ロ グ ラ ム を 用 い
た 、 コ ン ピ ュ ー タ 補 助 検 索 で 、 最 大 で １ ０ - 5 の ｅ 値 で 検 出 可 能 で あ る 、 ポ リ ペ プ チ ド を コ
ー ド し て い る 核 酸 配 列 、
ｃ ） ま た は の 条 件 下 で 、 （ ａ ） ま た は （ ｂ ） に 対 応 す る 配 列 を 持
つ 核 酸 分 子 と 、 ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 可 能 な 核 酸 分 子 の 配 列 、
ｄ ） （ ａ ） 、 （ ｂ ） ま た は （ ｃ ） で 定 義 し た よ う な 配 列 の い ず れ か の ア ン チ セ ン ス － 配 列
、
ｅ ） （ ａ ） 、 （ ｂ ） 、 （ ｃ ） ま た は （ ｄ ） の 断 片 、
ｆ ） （ ａ ） 、 （ ｂ ） 、 （ ｃ ） 、 （ ｄ ） ま た は （ ｅ ） に て 定 義 し た よ う な 配 列 の い ず れ か に
対 応 す る 、 Ｄ Ｎ Ａ 配 列 、
か ら な る 配 列 の 群 か ら 選 択 さ れ る 配 列 を 持 つ 、 核 酸 分 子 を 含 む 、 単 離 核 酸 分 子 の 利 用 に 関
す る 。

(6) JP 2007-505825 A5 2007.11.8
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