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【 提 出 日 】 平 成 19年 3月 2日 (2007.3.2)
【 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 に お け る サ イ ト カ イ ン ・ レ ベ ル の 低 減 で あ っ て 、 ア ポ ト ー シ ス 因 子 ５
Ａ １ の 発 現 を 低 減 で き る 薬 含 み 、 こ こ で 該 ア ポ ト ー シ ス 因 子 ５ Ａ １ の 発 現 の 低 減 が 、
上 記 サ イ ト カ イ ン の 発 現 を 低 減 し 、 そ れ に よ り 上 記 細 胞 に お け る サ イ ト カ イ ン ・ レ ベ ル を
低 減 す る 、 前 記 。
【 請 求 項 ２ 】
　 前 記 サ イ ト カ イ ン が 、 炎 症 促 進 性 サ イ ト カ イ ン で あ る 、 請 求 項 １ に 記 載 の
【 請 求 項 ３ 】
　 前 記 サ イ ト カ イ ン が 、 Ｉ Ｌ -１ 、 Ｉ Ｌ -１ ８ 、 Ｉ Ｌ -６ 、 又 は Ｔ Ｎ Ｆ -α で あ る 、 請 求 項 ２
に 記 載 の 。
【 請 求 項 ４ 】
　 前 記 薬 剤 が 、 ア ポ ト ー シ ス 因 子 ５ Ａ １ に 相 補 的 な 配 列 を 有 す る ア ン チ セ ン ス ・ ヌ ク レ オ
チ ド を 含 む 、 請 求 項 １ に 記 載 の 。
【 請 求 項 ５ 】
　 前 記 薬 剤 が 、 ア ポ ト ー シ ス 因 子 ５ Ａ １ に 相 補 的 な 配 列 を 有 す る ｓ ｉ Ｒ Ｎ Ａ を 含 む 、 請 求
項 １ に 記 載 の 。
【 請 求 項 ６ 】
　 前 記 ア ン チ セ ン ス ・ ヌ ク レ オ チ ド が 、 配 列 番 号 か ら な る 群 か ら 選
ば れ る 配 列 を 有 す る 、 請 求 項 ４ に 記 載 の 。
【 請 求 項 ７ 】
　 前 記 ア ン チ セ ン ス ・ ヌ ク レ オ チ ド が 、 配 列 番 号 か ら な る 群 か ら 選
ば れ る 配 列 に 、 高 度 に な 条 件 下 で ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 す る 、 請 求 項 ４ に 記
載 の 。
【 請 求 項 ８ 】
　 前 記 ｓ ｉ Ｒ Ｎ Ａ が 、 配 列 番 号 か ら な る 群 か ら 選 ば れ る 配 列
を 有 す る 、 請 求 項 ５ に 記 載 の 。
【 請 求 項 ９ 】
　 前 記 ｓ ｉ Ｒ Ｎ Ａ が 、 配 列 番 号 か ら な る 群 か ら 選 ば れ る 配 列
に 、 高 度 に な 条 件 下 で ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 す る 、 請 求 項 ５ に 記 載 の

。
【 請 求 項 １ ０ 】
　 配 列 番 号 か ら な る 群 か ら 選 ば れ る 配 列 を 有 す る ポ リ ヌ ク レ オ チ ド
。
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【 請 求 項 １ １ 】
　 配 列 番 号 か ら な る 群 か ら 選 ば れ る 配 列 を 有 す る ｓ ｉ Ｒ Ｎ Ａ
。
【 請 求 項 １ ２ 】
　 ｐ ５ ３ の 発 現 で あ っ て 、 ア ポ ト ー シ ス 因 子 ５ Ａ の 発 現 を
低 減 す る こ と が で き る 薬 含 み 、 こ こ で 該 ア ポ ト ー シ ス 因 子 ５ Ａ １ の 発 現 の 低 減 が 、 ｐ
５ ３ の 発 現 を 低 減 す る 、 前 記 。
【 請 求 項 １ ３ 】
　 Ｂ ｃ ｌ -２ の 発 現 で あ っ て 、 ア ポ ト ー シ ス 因 子 ５ Ａ の 発
現 を 低 減 す る こ と が で き る 薬 含 み 、 こ こ で 該 ア ポ ト ー シ ス 因 子 ５ Ａ １ の 発 現 の 低 減 が
、 ｐ ５ ３ の 発 現 を 増 加 す る 、 前 記 。
【 請 求 項 １ ４ 】
　 Ｔ Ｎ Ｆ -ア ル フ ァ の レ ベ ル の 低 減 を 必 要 と す る 患 者 に お い て 、 Ｔ Ｎ Ｆ -ア ル フ ァ の レ ベ ル
を 低 減 さ せ る で あ っ て 求 項 ６ 又 は ７ に 記 載 の ア ン チ セ ン ス ・ ポ リ ヌ
ク レ オ チ ド む 、 前 記 。
【 請 求 項 １ ５ 】
　 Ｔ Ｎ Ｆ -ア ル フ ァ の レ ベ ル の 低 減 を 必 要 と す る 患 者 に お い て 、 Ｔ Ｎ Ｆ -ア ル フ ァ の レ ベ ル
を 低 減 さ せ る で あ っ て 求 項 ８ 又 は ９ に 記 載 の ｓ ｉ Ｒ Ｎ 含 む 、 前
記 医 薬 組 成 物 。
【 請 求 項 １ ６ 】
　 増 大 し た Ｉ Ｌ -１ 、 Ｔ Ｎ Ｆ -ア ル フ ァ 、 又 は Ｉ Ｌ -６ レ ベ ル に よ り 特 徴 付 け ら れ る 病 的 状
態 を 治 療 す る で あ っ て 、 因 子 ５ ａ １ の 発 現 を 低 減 す る 薬 含 む 、 前 記
医 薬 組 成 物 。
【 請 求 項 １ ７ 】
　 前 記 病 的 状 態 が 、 リ ュ ー マ チ 様 関 節 炎 及 び 骨 関 節 炎 、 喘 息 、 ア レ ル ギ ー 、 動 脈 炎 、 ク ロ
ー ン 病 、 ｉ ｂ ｄ 、 潰 瘍 性 大 腸 炎 、 冠 動 脈 心 疾 患 、 嚢 胞 性 線 維 症 、 糖 尿 病 、 ル ー プ ス 、 多 発
性 硬 化 症 、 グ レ ー ブ ス 病 、 歯 周 病 、 緑 内 障 及 び 黄 斑 変 性 症 、 円 錐 角 膜 を 含 む 眼 表 面 疾 患 、
器 官 虚 血 -心 臓 、 腎 臓 、 再 灌 流 損 傷 、 敗 血 症 、 多 発 性 骨 髄 腫 、 器 官 移 植 片 拒 絶 、 乾 癬 及 び
湿 疹 か ら な る 群 か ら 選 ば れ る 、 請 求 項 １ ６ に 記 載 の 。
【 請 求 項 １ ８ 】
　 前 記 細 胞 が 、 上 皮 細 胞 で あ る 、 請 求 項 １ に 記 載 の 。
【 請 求 項 １ ９ 】
　 単 球 分 化 抑 制 で あ っ て 、 ア ポ ト ー シ ス 因 子 ５ Ａ １ の
発 現 を 低 減 で き る 薬 含 み 、 こ こ で 該 ア ポ ト ー シ ス 因 子 ５ Ａ １ の 発 現 の 低 減 が 、 単 球 分
化 を 抑 制 又 は 除 去 す る 、 前 記 。
【 請 求 項 ２ ０ 】
　 前 記 薬 剤 が 、 ア ポ ト ー シ ス 因 子 ５ ａ １ に 相 補 的 な 配 列 を 有 す る ア ン チ セ ン ス ・ ヌ ク レ オ
チ ド を 含 む 、 請 求 項 １ ９ に 記 載 の 。
【 請 求 項 ２ １ 】
　 前 記 薬 剤 が 、 ア ポ ト ー シ ス 因 子 ５ ａ １ に 相 補 的 な 配 列 を 有 す る ｓ ｉ Ｒ Ｎ Ａ を 含 む 、 請 求
項 １ ９ に 記 載 の 。
【 請 求 項 ２ ２ 】
　 前 記 ア ン チ セ ン ス ・ ヌ ク レ オ チ ド が 、 配 列 番 号 か ら な る 群 か ら 選
ば れ る 配 列 を 有 す る 、 請 求 項 ２ ０ に 記 載 の 。
【 請 求 項 ２ ３ 】
　 前 記 ア ン チ セ ン ス ヌ ク レ オ チ ド が 、 配 列 番 号 か ら な る 群 か ら 選 ば
れ る 配 列 に 、 高 度 に な 条 件 下 で ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 す る 、 請 求 項 ２ ０ に 記
載 の 。
【 請 求 項 ２ ４ 】
　 前 記 ｓ ｉ Ｒ Ｎ Ａ が 、 配 列 番 号 か ら な る 群 か ら 選 ば れ る 配 列
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を 有 す る 、 請 求 項 ２ １ に 記 載 の 。
【 請 求 項 ２ ５ 】
　 前 記 ｓ ｉ Ｒ Ｎ Ａ が 、 配 列 番 号 か ら な る 群 か ら 選 ば れ る 配 列
に 、 高 度 に な 条 件 下 で ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 す る 、 請 求 項 ２ １ に 記 載 の

。
【 請 求 項 ２ ６ 】
　 緑 内 障 の 眼 に お け る 網 膜 神 経 節 細 胞 死 を 予 防 す る た め の で あ っ て 、

網 膜 神 経
節 細 胞 に お い て ア ポ ト ー シ ス 特 異 的 ｅ Ｉ Ｆ ５ Ａ １ の 発 現 を 抑 制 す る 、 前 記 。
【 請 求 項 ２ ７ 】
　 ア ン チ セ ン ス ・ オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド が 、 ヒ ト ・ ア ポ ト ー シ ス 特 異 的 ｅ Ｉ Ｆ ５ Ａ １ に
対 し て 標 的 さ れ る 、 請 求 項 ２ ６ に 記 載 の 。
【 請 求 項 ２ ８ 】
　 前 記 ア ン チ セ ン ス ・ オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド が 、 配 列 番 号 ２ ６ 又 は ２ ７ で あ る 、 請 求 項 ２ ７
に 記 載 の 。
【 請 求 項 ２ ９ 】
　 前 記 ア ン チ セ ン ス ・ オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド が 、 配 列 番 号 ２ ６ で あ る か 、 又 は 配 列 番 号 ２ ６
に 相 補 的 な 配 列 に な 条 件 下 で ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 す る オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド
で あ る 、 請 求 項 ２ ８ に 記 載 の 。
【 請 求 項 ３ ０ 】
　 前 記 ア ン チ セ ン ス ・ オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド が 、 配 列 番 号 ２ ７ で あ る か 、 又 は 配 列 番 号 ２ ７
に 相 補 的 な 配 列 に な 条 件 下 で ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 す る オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド
で あ る 、 請 求 項 ２ ８ に 記 載 の 。
【 請 求 項 ３ １ 】
　 篩 骨 篩 板 細 胞 に お い て ア ポ ト ー シ ス 特 異 的 ｅ Ｉ Ｆ ５ Ａ １ の 発 現 を 抑 制 す る

で あ っ て ト ・ ア ポ ト ー シ ス 特 異 的 ｅ Ｉ Ｆ ５ Ａ １ を 標 的 と す る ア ン チ セ ン ス ・ オ リ
ゴ ヌ ク レ オ チ 含 み 、 こ こ で 該 ア ン チ セ ン ス ・ オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド が 、 該 細 胞 に お い て
ア ポ ト ー シ ス 特 異 的 ｅ Ｉ Ｆ ５ Ａ １ の 発 現 を 抑 制 す る 、 前 記 。
【 請 求 項 ３ ２ 】
　 前 記 篩 骨 篩 板 細 胞 が ヒ ト で あ る 、 請 求 項 ３ １ に 記 載 の 。
【 請 求 項 ３ ３ 】
　 前 記 ア ン チ セ ン ス ・ オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド が 、 配 列 番 号 ２ ６ で あ る か 、 又 は 配 列 番 号 ２ ６
に 相 補 的 な 配 列 に 、 な 条 件 下 で ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 す る オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ
ド で あ る 、 請 求 項 ３ １ に 記 載 の 。
【 請 求 項 ３ ４ 】
　 前 記 ア ン チ セ ン ス ・ オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド が 、 配 列 番 号 ２ ７ で あ る か 、 又 は 配 列 番 号 ２ ７
に 相 補 的 な 配 列 に 、 な 条 件 下 で ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 す る オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ
ド で あ る 、 請 求 項 ３ １ に 記 載 の 。
【 請 求 項 ３ ５ 】
　 星 状 細 胞 に お い て ア ポ ト ー シ ス 特 異 的 ｅ Ｉ Ｆ ５ Ａ １ の 発 現 を 抑 制 す る
で あ っ て ト ・ ア ポ ト ー シ ス 特 異 的 ｅ Ｉ Ｆ ５ Ａ １ を 標 的 と す る ア ン チ セ ン ス ・ オ リ ゴ ヌ
ク レ オ チ ド み 、 こ こ で 該 ア ン チ セ ン ス ・ オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ド が 、

該 細 胞 に お い て ア ポ ト ー シ ス 特 異 的 ｅ Ｉ Ｆ ５ Ａ １ の 発 現 を 抑 制 す
る 、 前 記 。
【 請 求 項 ３ ６ 】
　 前 記 星 状 細 胞 が ヒ ト 由 来 で あ る 、 請 求 項 ３ ５ に 記 載 の 。
【 手 続 補 正 ２ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ４ １
【 補 正 方 法 】 変 更
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【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ４ １ 】
　 好 ま し い ｓ ｉ Ｒ Ｎ Ａ は 、 配 列 番 号 * １ 、 * ２ 、 * ３ 、 * ４ 、 及 び * ５ を 有 す る ｓ ｉ Ｒ Ｎ Ａ を
含 む 。 更 な る ｓ ｉ Ｒ Ｎ Ａ は 、 列 挙 さ れ た 配 列 に 実 質 的 な 配 列 同 一 性  (つ ま り ９ ０ ％ の 相 同
性 )を 有 す る ｓ ｉ Ｒ Ｎ Ａ を 含 む か 、 又 は 列 挙 さ れ た 配 列 番 号 に 、 高 度 に
な 条 件 下 で ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 す る 配 列 を 有 す る ｓ ｉ Ｒ Ｎ Ａ を 含 む 。
【 手 続 補 正 ３ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ５ ７
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ５ ７ 】
　 ア ポ ト ー シ ス 因 子 ５ Ａ の 発 現 を 低 下 で き る 薬 剤 は 、 ア ポ ト ー シ ス 因 子 ５ Ａ に 相 補 的 な 配
列 を 有 す る ア ン チ セ ン ス ・ ヌ ク レ オ チ ド で あ っ て よ い 。 好 ま し く は 、 ア ン チ セ ン ス ・ ヌ ク
レ オ チ ド は 、 配 列 番 号 * ６ 、 * ７ 、 及 び * ８ か ら な る 群 か ら 選 ば れ る 配 列 を 有 す る か 、 又 は
高 度 に な 条 件 下 で 、 配 列 番 号 * ６ 、 * ７ 、 及 び * ８ か ら な る 群 か ら 選 ば れ
る 配 列 に ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 す る ア ン チ セ ン ス ・ ヌ ク レ オ チ ド で あ る 。
【 手 続 補 正 ４ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ５ ９
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ５ ９ 】
　 本 発 明 は ま た 、 配 列 番 号 * ６ 、 * ７ 、 及 び * ８ か ら な る 群 か ら 選 ば れ る 配 列 を 有 す る ポ リ
ヌ ク レ オ チ ド に も 向 け ら れ る か 、 又 は 配 列 番 号 * ６ 、 * ７ 、 及 び * ８ か ら な る 群 か ら 選 ば れ
る 配 列 に 高 度 に な 条 件 下 で ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 す る ア ン チ セ ン ス ・ ヌ ク レ
オ チ ド で あ 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 ６ ０
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ６ ０ 】
　 本 発 明 は ま た 、 配 列 番 号 * １ 、 * ２ 、 * ３ 、 * ４ 、 及 び * ５ か ら な る 群 か ら 選 ば れ る 配 列 を
有 す る ｓ ｉ Ｒ Ｎ Ａ に 向 け ら れ る か 、 又 は 配 列 番 号 * １ 、 * ２ 、 * ３ 、 * ４ 、 及 び * ５ か ら な る
群 か ら 選 ば れ る 配 列 に 高 度 に な 条 件 下 で ハ イ ブ リ ッ ド 形 成 す る ｓ ｉ Ｒ Ｎ
Ａ で あ る 。
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