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【 手 続 補 正 書 】
【 提 出 日 】 平 成 18年 5月 12日 (2006.5.12)
【 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 】
a) GPVIの 細 胞 外 ド メ イ ン お よ び コ ラ ー ゲ ン と の 結 合 に つ い て 機 能 的 な そ の 変 異 体 か ら 選
択 さ れ る GPVI部 分 ;お よ び 、
b)免 疫 グ ロ ブ リ ン の Fcド メ イ ン お よ び そ の 機 能 保 存 変 異 体 か ら 選 択 さ れ る Fc部 分 、
を 含 み 、 該 GPVI部 分 と Fc部 分 と が ア ミ ノ 酸 配 列  Gly-Gly-Argを 特 徴 と す る リ ン カ ー を 介 し
て 融 合 し て い る 融 合 タ ン パ ク 質 。
【 請 求 項 ２ 】
　 そ の Fcド メ イ ン が IgG Fcド メ イ ン で あ る 請 求 項 1の 融 合 タ ン パ ク 質 。
【 請 求 項 ３ 】
　 GPVIの 細 胞 外 ド メ イ ン が ヒ ト 由 来 で あ る 請 求 項 1ま た は 請 求 項 2の 融 合 タ ン パ ク 質 。
【 請 求 項 ４ 】
　 Fcド メ イ ン が ヒ ト 由 来 で あ る 請 求 項 1～ 3の い ず れ か の 融 合 タ ン パ ク 質 。
【 請 求 項 ５ 】
　 Fcド メ イ ン の 機 能 保 存 部 分 が コ ラ ー ゲ ン と の 結 合 に つ い て 機 能 的 な 形 態 に て 融 合 タ ン パ



ク 質 を 細 胞 か ら 分 泌 さ せ る こ と に つ い て 機 能 的 で あ る 請 求 項 1～ 4の い ず れ か の 融 合 タ ン パ
ク 質 。
【 請 求 項 ６ 】
　 配 列 番 号 １ の ア ミ ノ 酸 配 列 を 特 徴 と す る 請 求 項 1の 融 合 タ ン パ ク 質 。
【 化 １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
（ 配 列 番 号 １ ）
【 請 求 項 ７ 】
　 １ ま た は 数 個 の ア ミ ノ 酸 に お い て グ リ コ シ ル 化 さ れ て い る 請 求 項 1～ 6の い ず れ か の 融 合
タ ン パ ク 質 。
【 請 求 項 ８ 】
　 ホ モ 二 量 体 融 合 タ ン パ ク 質 で あ る 請 求 項 1～ 7の い ず れ か の 融 合 タ ン パ ク 質 。
【 請 求 項 ９ 】
　 ２ つ の 単 量 体 が 共 有 結 合 し て い る 請 求 項 8の 融 合 タ ン パ ク 質 。
【 請 求 項 １ ０ 】
　 蛍 光 標 識 さ れ て い る 請 求 項 8ま た は 請 求 項 9の 融 合 タ ン パ ク 質 。
【 請 求 項 １ １ 】
　 以 下 の 群 か ら 選 択 さ れ る 配 列 を 含 む 核 酸 配 列 :
a)配 列 番 号 ２ の 核 酸 ま た は 遺 伝 コ ー ド の 縮 重 に よ っ て 同 じ ポ リ ペ プ チ ド を コ ー ド す る そ の
変 異 体 ;

(2) JP 2006-512894 A5 2006.7.6



【 化 ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
（ 配 列 番 号 ２ ）
b)配 列 番 号 ２ に よ っ て コ ー ド さ れ る ポ リ ペ プ チ ド と 少 な く と も  70%の 配 列 相 同 性 を 有 す る
ポ リ ペ プ チ ド を コ ー ド す る 核 酸 配 列 で あ り 、 そ の N-末 端 か ら そ の C-末 端 の 順 に 、 GPVIの 細
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胞 外 ド メ イ ン ま た は コ ラ ー ゲ ン と の 結 合 に つ い て 機 能 的 で あ る そ の 変 異 体 、 ア ミ ノ 酸 配 列
 Gly-Gly-Argを 有 す る リ ン カ ー 、 お よ び Fcド メ イ ン ま た は コ ラ ー ゲ ン と の 結 合 に つ い て 機
能 的 な 形 態 に て 細 胞 か ら 該 核 酸 に よ っ て コ ー ド さ れ る タ ン パ ク 質 を 分 泌 さ せ る 能 力 に つ い
て 機 能 的 な そ の 機 能 保 存 変 異 体 、 を 含 む ポ リ ペ プ チ ド を コ ー ド す る 核 酸 配 列 ;お よ び 、
c)5’ → 3’ 方 向 に お い て 、 GPVIの 細 胞 外 ド メ イ ン ま た は コ ラ ー ゲ ン と の 結 合 に つ い て 機 能
的 な そ の 変 異 体 を 含 む 少 な く と も  100 ア ミ ノ 酸 を コ ー ド す る 第 一 の セ グ メ ン ト 、 ア ミ ノ
酸 配 列  Gly-Gly-Argを コ ー ド す る 第 二 の セ グ メ ン ト 、 お よ び 、 コ ラ ー ゲ ン と の 結 合 に つ い
て 機 能 的 な 形 態 に て 細 胞 か ら 該 核 酸 に よ っ て コ ー ド さ れ る タ ン パ ク 質 を 分 泌 さ せ る 能 力 に
つ い て Fcド メ イ ン と 同 様 に 機 能 的 な 少 な く と も  200 ア ミ ノ 酸 を コ ー ド す る 第 三 の セ グ メ
ン ト を 有 す る 少 な く と も 300ア ミ ノ 酸 の ポ リ ペ プ チ ド を コ ー ド す る 核 酸 。
【 請 求 項 １ ２ 】
　 配 列 番 号 ２ の 配 列 を 特 徴 と す る 請 求 項 11の 核 酸 。
【 請 求 項 １ ３ 】
　 配 列 番 号 ２ の 塩 基 1～ 807に 対 応 す る 位 置 の 塩 基 が GPVIの 細 胞 外 ド メ イ ン を コ ー ド す る 請
求 項 11の bま た は cの 核 酸 。
【 請 求 項 １ ４ 】
　 配 列 番 号 ２ の 塩 基 817～ 1515に 対 応 す る 位 置 の 塩 基 が IgG 免 疫 グ ロ ブ リ ン の Fcド メ イ ン
を コ ー ド す る 請 求 項 11の bま た は cの 核 酸 。
【 請 求 項 １ ５ 】
　 請 求 項 11～ 14の い ず れ か の 核 酸 に コ ー ド さ れ る タ ン パ ク 質 。
【 請 求 項 １ ６ 】
　 請 求 項 11～ 14の い ず れ か の 核 酸 に よ っ て コ ー ド さ れ る ２ 本 の ポ リ ペ プ チ ド 鎖 を 含 み 、 各
鎖 が 鎖 間 ジ ス ル フ ィ ド 結 合 に よ っ て 他 方 の 鎖 の ヒ ン ジ 領 域 に 連 結 し て い る ヒ ン ジ 領 域 を 有
す る 、 ア テ ロ ー ム 性 動 脈 硬 化 症 の 治 療 ま た は 予 防 の た め の 抗 ア テ ロ ー ム 硬 化 性 医 薬 組 成 物
。
【 請 求 項 １ ７ 】
　 請 求 項 11～ 14の い ず れ か の 核 酸 を 含 む ベ ク タ ー 。
【 請 求 項 １ ８ 】
　 請 求 項 1～ 7の い ず れ か の 融 合 タ ン パ ク 質 ま た は 請 求 項 8ま た は 9の ホ モ 二 量 体 融 合 タ ン パ
ク 質 を 発 現 す る 細 胞 。
【 請 求 項 １ ９ 】
　 請 求 項 8ま た は 請 求 項 9の ホ モ 二 量 体 融 合 タ ン パ ク 質 を 含 む 医 薬 組 成 物 。
【 請 求 項 ２ ０ 】
　 GPVIの 細 胞 外 ド メ イ ン ま た は コ ラ ー ゲ ン と の 結 合 に つ い て 機 能 的 で あ る そ の 変 異 体 ;お
よ び 免 疫 グ ロ ブ リ ン の Fcド メ イ ン ま た は そ の 機 能 保 存 部 分 を 含 み 、 該 細 胞 外 ド メ イ ン ま た
は そ の 変 異 体 お よ び 該 Fcド メ イ ン ま た は そ の 機 能 保 存 部 分 が ア ミ ノ 酸 配 列  Gly-Gly-Argを
特 徴 と す る リ ン カ ー を 介 し て 融 合 し て い る ホ モ 二 量 体 融 合 タ ン パ ク 質 で あ る イ ム ノ ア ド ヘ
シ ン を 含 む 医 薬 組 成 物 。
【 請 求 項 ２ １ 】
　 イ ム ノ ア ド ヘ シ ン が 配 列 番 号 １ の ポ リ ペ プ チ ド の ホ モ 二 量 体 で あ る 請 求 項 20の 医 薬 組 成
物 。
【 請 求 項 ２ ２ 】
　 静 脈 内 用 調 製 物 で あ る 請 求 項 20ま た は 請 求 項 21の 医 薬 組 成 物 。
【 請 求 項 ２ ３ 】
　 請 求 項 8ま た は 請 求 項 9の ホ モ 二 量 体 融 合 タ ン パ ク 質 ま た は ホ モ 二 量 体 形 態 の 場 合 の 請 求
項 15の タ ン パ ク 質 を 含 む 、 患 者 に お け る ア テ ロ ー ム 性 動 脈 硬 化 症 の 治 療 ま た は 予 防 の た め
の 医 薬 組 成 物 。
【 請 求 項 ２ ４ 】
　 ア テ ロ ー ム 進 行 の 予 防 の た め の 請 求 項 23の 医 薬 組 成 物 。
【 請 求 項 ２ ５ 】

(4) JP 2006-512894 A5 2006.7.6



　 請 求 項 8ま た は 請 求 項 9の ホ モ 二 量 体 融 合 タ ン パ ク 質 ま た は ホ モ 二 量 体 形 態 の 場 合 の 請 求
項 15の タ ン パ ク 質 を 含 む 、 患 者 に お け る 動 脈 内 血 栓 症 の 予 防 の た め の 医 薬 組 成 物 。
【 請 求 項 ２ ６ 】
　 患 者 が 急 性 冠 症 候 群 ま た は 頸 動 脈 症 候 群 に 罹 患 し て お り 、 か つ 、 活 動 性 動 脈 内 病 変 を 有
す る 、 請 求 項 25の 医 薬 組 成 物 。
【 請 求 項 ２ ７ 】
　 糖 尿 病 の ア テ ロ ー ム 硬 化 性 合 併 症 の 治 療 の た め の 、 請 求 項  23～ 26の い ず れ か の 医 薬 組
成 物 。
【 請 求 項 ２ ８ 】
　 請 求 項 8ま た は 請 求 項 9の ホ モ 二 量 体 融 合 タ ン パ ク 質 、 ま た は ホ モ 二 量 体 形 態 の 場 合 の 請
求 項 15の タ ン パ ク 質 を 含 む 、 心 筋 梗 塞 お よ び /ま た は 脳 卒 中 の 治 療 ま た は 予 防 の た め の 医
薬 組 成 物 。
【 請 求 項 ２ ９ 】
　 経 口 、 皮 下 、 腹 腔 内 ま た は 静 脈 内 投 与 用 の 請 求 項 23～ 28の い ず れ か の 医 薬 組 成 物 。
【 請 求 項 ３ ０ 】
　 融 合 タ ン パ ク 質 0.5～ 6.0 mg/kgを 送 達 す る た め の 剤 形 で あ る 請 求 項 23～ 29の い ず れ か の
医 薬 組 成 物 。
【 請 求 項 ３ １ 】
　 GPVIと コ ラ ー ゲ ン と の 結 合 の 阻 害 剤 を イ ン ビ ト ロ で ス ク リ ー ニ ン グ す る た め の 請 求 項 8
ま た は 請 求 項 9の ホ モ 二 量 体 融 合 タ ン パ ク 質 ま た は ホ モ 二 量 体 形 態 の 場 合 の 請 求 項 15の タ
ン パ ク 質 の 使 用 。
【 請 求 項 ３ ２ 】
　 ホ モ 二 量 体 融 合 タ ン パ ク 質 が 蛍 光 標 識 さ れ て い る 請 求 項 31の 使 用 。
【 請 求 項 ３ ３ 】
　 以 下 の 工 程 を 含 む 糖 タ ン パ ク 質  VIの コ ラ ー ゲ ン へ の 結 合 の 阻 害 剤 を イ ン ビ ト ロ で ス ク
リ ー ニ ン グ す る 方 法 :
(i)コ ラ ー ゲ ン を 露 出 す る 表 面 を 提 供 す る 工 程 ;
(ii)該 表 面 の 一 部 分 と 、 請 求 項 8ま た は 請 求 項 9の 融 合 タ ン パ ク 質 ま た は ホ モ 二 量 体 形 態 の
場 合 の 請 求 項 15の タ ン パ ク 質 と を 、 該 融 合 タ ン パ ク 質 の 該 表 面 へ の 結 合 を 可 能 と す る あ ら
か じ め 決 め ら れ た 条 件 下 で 接 触 さ せ る 工 程 ;
(iii)該 表 面 の 別 の 部 分 と 、 該 融 合 タ ン パ ク 質 と を 、 工 程 (ii)の 条 件 下 で 被 験 化 合 物 の 存
在 下 で 接 触 さ せ る 工 程 ;
(iv)該 被 験 化 合 物 の 非 存 在 下 お よ び 存 在 下 で の 該 表 面 に 結 合 し た 該 融 合 タ ン パ ク 質 の 量 を
測 定 す る 工 程 ;
(v)被 験 化 合 物 の 非 存 在 下 と 比 較 し て 該 被 験 化 合 物 の 存 在 下 に お い て 該 表 面 へ の 該 融 合 タ
ン パ ク 質 の 結 合 が 少 な け れ ば 該 被 験 化 合 物 を 阻 害 剤 と し て 同 定 す る 工 程 ;お よ び 、
(vi)所 望 に よ り 血 小 板 凝 集 お よ び /ま た は 血 小 板 活 性 化 に 対 す る 該 阻 害 剤 の 機 能 的 効 果 を
測 定 す る 工 程 。
【 請 求 項 ３ ４ 】
　 請 求 項 8ま た は 請 求 項 9の ホ モ 二 量 体 融 合 タ ン パ ク 質 ま た は ホ モ 二 量 体 形 態 の 場 合 の 請 求
項 15の タ ン パ ク 質 の 、 GPVIに 媒 介 さ れ る 血 小 板 の 活 動 性 血 管 内 病 変 へ の 付 着 の 阻 害 剤 を イ
ン ビ ト ロ で ス ク リ ー ニ ン グ す る た め の 使 用 。
【 請 求 項 ３ ５ 】
　 請 求 項 8ま た は 請 求 項 9の ホ モ 二 量 体 融 合 タ ン パ ク 質 ま た は ホ モ 二 量 体 形 態 の 場 合 の 請 求
項 15の タ ン パ ク 質 を 免 疫 原 と し て 使 用 す る こ と を 含 む 非 ヒ ト 哺 乳 類 か ら の モ ノ ク ロ ー ナ ル
抗 体 の 産 生 方 法 。
【 請 求 項 ３ ６ 】
　 静 脈 内 血 栓 の 形 成 の 予 防 ま た は 病 的 ア テ ロ ー ム 硬 化 性 病 変 の 発 症 ま た は 進 行 の 制 御 の た
め の 請 求 項 35の モ ノ ク ロ ー ナ ル 抗 体 を 含 む 医 薬 組 成 物 。
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