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【手続補正書】
【提出日】平成30年11月2日(2018.11.2)
【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】
　ｉ）デングウイルスＥ糖タンパク質主鎖のデングウイルス血清型とは異なるデングウイ
ルス血清型と反応性である抗体により認識されるエピトープ、または
　ｉｉ）デングウイルスＥ糖タンパク質主鎖のデングウイルス血清型とは異なるデングウ
イルス血清型由来のタンパク質ドメイン
を導入するアミノ酸置換を含むデングウイルスＥ糖タンパク質主鎖を含むキメラデングウ
イルスＥ糖タンパク質であって、前記キメラデングウイルスＥ糖タンパク質が、
　アミノ酸配列：
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【化１】

【化２】

【化３】

または、
【化４】

を含む、キメラデングウイルスＥ糖タンパク質。
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【請求項２】
　請求項１に記載のＥ糖タンパク質を含むフラビウイルス粒子またはウイルス様粒子（Ｖ
ＬＰ）。
【請求項３】
　請求項１に記載のＥ糖タンパク質または請求項２に記載のフラビウイルス粒子またはＶ
ＬＰをコードする単離された核酸分子。
【請求項４】
　請求項２に記載のフラビウイルス粒子を含むフラビウイルス粒子の集団。
【請求項５】
　請求項１に記載のＥ糖タンパク質、請求項２に記載のフラビウイルス粒子及び／または
ＶＬＰ、請求項３に記載の核酸分子、または請求項４に記載の集団を、薬学的に許容され
る担体中に含む組成物。
【請求項６】
　ｉ）対象にワクチン接種してデングウイルスに対する免疫応答を生じさせる、
　ｉｉ）対象においてデングウイルス感染を処置する、
　ｉｉｉ）対象においてデングウイルス感染に関連した障害を防止する、または
　ｉｖ）デングウイルス感染の影響から対象を保護する
方法における使用のための、請求項１に記載のＥ糖タンパク質、請求項２に記載のフラビ
ウイルス粒子、請求項２に記載のＶＬＰ、請求項３に記載の核酸分子、請求項４に記載の
集団、及び／または請求項５に記載のいずれかの組成物、あるいはそれらの組み合わせ。
【請求項７】
　対象由来の生物学的試料においてデングウイルスに対する中和抗体の存在を同定する方
法であって、
　ａ）請求項１に記載のＥ糖タンパク質が投与された対象由来の生物学的試料を、前記Ｅ
糖タンパク質を含むフラビウイルス粒子と、前記フラビウイルス粒子の中和を検出するこ
とができる条件下で接触させるステップ、および
　ｂ）ステップ（ａ）における中和を検出し、それにより、前記対象由来の生物学的試料
においてデングウイルスに対する中和抗体の存在を同定するステップ
を含み、
　ｉ）前記中和抗体が、デングウイルス血清型２および／または４に対する中和抗体であ
り、前記Ｅ糖タンパク質が、配列番号５を含むＥ糖タンパク質である、または
　ｉｉ）前記中和抗体が、デングウイルス血清型１および／または２に対する中和抗体で
あり、前記Ｅ糖タンパク質が、配列番号６を含むＥ糖タンパク質である、または
　ｉｉｉ）前記中和抗体が、デングウイルス血清型３および／または４に対する中和抗体
であり、前記Ｅ糖タンパク質が、配列番号３または配列番号４を含むＥ糖タンパク質であ
る、
方法。
【請求項８】
　対象においてデングウイルスに対する中和抗体を誘導する免疫原性組成物を同定する方
法であって、
　ａ）請求項１に記載のＥ糖タンパク質を含む免疫原性組成物が投与された対象由来の生
物学的試料を、前記Ｅ糖タンパク質を含むフラビウイルス粒子と、前記フラビウイルス粒
子の中和を検出することができる条件下で接触させるステップ、
　ｂ）前記生物学的試料が、ステップ（ａ）のＥ糖タンパク質を含むフラビウイルス粒子
を中和する抗体を含むかどうかを決定するステップ、ならびに
　ｃ）前記生物学的試料が、（ａ）のＥ糖タンパク質を含むフラビウイルス粒子を中和す
る抗体を含む場合には、前記対象においてデングウイルスに対する中和抗体を誘導するも
のとして前記免疫原性組成物を同定するステップ
を含み、
　ｉ）前記中和抗体が、デングウイルス血清型２および／または４に対する中和抗体であ
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り、前記Ｅ糖タンパク質が、配列番号５を含むＥ糖タンパク質である、または
　ｉｉ）前記中和抗体が、デングウイルス血清型１および／または２に対する中和抗体で
あり、前記Ｅ糖タンパク質が、配列番号６を含むＥ糖タンパク質である、または
　ｉｉｉ）前記中和抗体が、デングウイルス血清型３および／または４に対する中和抗体
であり、前記Ｅ糖タンパク質が、配列番号３または配列番号４を含むＥ糖タンパク質であ
る、
方法。
【請求項９】
　試料においてデングウイルスに対する中和抗体を検出する方法であって、
　ａ）前記試料を、請求項１に記載のＥ糖タンパク質と、抗原／抗体複合体を形成し得る
条件下で接触させるステップ、ならびに
ｂ）抗原／抗体複合体の形成を検出し、それにより、前記試料においてデングウイルスに
対する抗体を検出するステップ
を含み、
　ｉ）前記中和抗体が、デングウイルス血清型２および／または４に対する中和抗体であ
り、前記Ｅ糖タンパク質が、配列番号５を含むＥ糖タンパク質である、または
　ｉｉ）前記中和抗体が、デングウイルス血清型１および／または２に対する中和抗体で
あり、前記Ｅ糖タンパク質が、配列番号６を含むＥ糖タンパク質である、または
　ｉｉｉ）前記中和抗体が、デングウイルス血清型３および／または４に対する中和抗体
であり、前記Ｅ糖タンパク質が、配列番号３または配列番号４を含むＥ糖タンパク質であ
る、
方法。
【請求項１０】
　前記試料が、請求項１に記載のＥ糖タンパク質を含む免疫原性組成物が投与された対象
由来の生物学的試料であり、それにより、前記対象由来の生物学的試料においてデングウ
イルスに対する中和抗体を同定する、請求項９に記載の方法。
【請求項１１】
　対象においてデングウイルスに対する中和抗体を誘導する免疫原性組成物を同定する方
法であって、
　ａ）請求項１に記載のＥ糖タンパク質を含む免疫原性組成物が投与された対象由来の生
物学的試料を、抗原／抗体複合体が形成し得る条件下で接触させるステップ、ならびに
　ｂ）抗原／抗体複合体の形成を検出し、それにより、前記対象においてデングウイルス
に対する抗体を誘導する免疫原性組成物を同定するステップ
を含み、
　ｉ）前記中和抗体が、デングウイルス血清型２および／または４に対する中和抗体であ
り、前記Ｅ糖タンパク質が、配列番号５を含むＥ糖タンパク質である、または
　ｉｉ）前記中和抗体が、デングウイルス血清型１および／または２に対する中和抗体で
あり、前記Ｅ糖タンパク質が、配列番号６を含むＥ糖タンパク質である、または
　ｉｉｉ）前記中和抗体が、デングウイルス血清型３および／または４に対する中和抗体
であり、前記Ｅ糖タンパク質が、配列番号３または配列番号４を含むＥ糖タンパク質であ
る、方法。
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摘要(译)

本发明提供了一种嵌合的登革热病毒E糖蛋白，其包含具有氨基酸取代的登革热病毒E糖蛋白主链，所述氨基酸取代引入被抗体识
别的表位，所述表位衍生自不同于登革热病毒E糖蛋白主链的登革热病毒血清型。 提供了包括和使用方法的组合物。
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