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　 Ｇ ０ １ Ｎ 　 33/53　 　 　 　 　 Ｎ

　 Ａ ６ １ Ｋ 　 39/395　 　 　 　 Ｎ

　 Ａ ６ １ Ｋ 　 45/00　 　

　 Ａ ６ １ Ｐ 　 35/00　 　

　 Ｃ １ ２ Ｎ 　 15/00　 　 　 　 　 Ａ

【 手 続 補 正 書 】

【 提 出 日 】 平 成 30年 10月 18日 (2018.10.18)

【 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 】

　 抗 Ｋ Ｒ Ａ Ｓ 単 一 ド メ イ ン 抗 体 （ ｓ ｄ Ａ ｂ ） で あ っ て 、

　 外 因 性 化 合 物 及 び さ ら な る 標 的 タ ン パ ク 質 配 列 を 用 い る こ と な く 、 受 動 的 に 細 胞 膜 を 通

過 し て 、 細 胞 内 成 分 に 対 し て 指 向 さ れ 、 配 列 番 号 ２ に 示 さ れ る ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 、 Ｋ Ｒ

Ａ Ｓ （ Ｇ １ ２ Ｄ ） 抗 Ｋ Ｒ Ａ Ｓ 単 一 ド メ イ ン 抗 体 （ ｓ ｄ Ａ ｂ ） を 含 む 、 抗 Ｋ Ｒ Ａ Ｓ 単 一 ド メ

イ ン 抗 体 。
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【 請 求 項 ２ 】

　 請 求 項 １ に 記 載 す る 抗 Ｋ Ｒ Ａ Ｓ 　 ｓ ｄ Ａ ｂ を 含 む 、 Ｋ Ｒ Ａ Ｓ を 発 現 す る 疾 患 を 治 療 す る

か 、 Ｋ Ｒ Ａ Ｓ を 発 現 す る 疾 患 の 進 行 を 予 防 す る か 、 ま た は Ｋ Ｒ Ａ Ｓ を 発 現 す る 疾 患 の 再 発

を 予 防 す る た め の 薬 学 的 組 成 物 。

【 請 求 項 ３ 】

　 前 記 対 象 が 哺 乳 動 物 で あ る 、 請 求 項 ２ に 記 載 の 薬 学 的 組 成 物 。

【 請 求 項 ４ 】

　 前 記 哺 乳 動 物 が ヒ ト で あ る 、 請 求 項 ３ に 記 載 の 薬 学 的 組 成 物 。

【 請 求 項 ５ 】

　 １ つ 以 上 の 化 合 物 と 組 み 合 わ せ て 使 用 す る 、 請 求 項 ２ ～ ４ の 何 れ か １ 項 に 記 載 の 薬 学 的

組 成 物 。

【 請 求 項 ６ 】

　 前 記 １ つ 以 上 の 化 合 物 が 転 写 阻 害 剤 で あ る 、 請 求 項 ５ に 記 載 の 薬 学 的 組 成 物 。

【 請 求 項 ７ 】

　 静 脈 内 投 与 、 筋 肉 内 投 与 、 経 口 投 与 、 眼 内 投 与 、 直 腸 投 与 、 経 腸 投 与 、 非 経 口 投 与 、 皮

下 投 与 、 経 皮 投 与 、 点 眼 薬 と し て の 投 与 、 鼻 腔 ス プ レ ー と し て の 投 与 、 吸 入 ま た は 噴 霧 に

よ る 投 与 、 局 所 投 与 、 及 び 埋 め 込 み 型 薬 物 と し て の 投 与 の 何 れ か で 投 与 さ れ る 、 請 求 項 ２

か ら ５ の 何 れ か １ 項 に 記 載 の 薬 学 的 組 成 物 。

【 請 求 項 ８ 】

　 配 列 番 号 ２ に 示 さ れ る ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 、 単 離 さ れ た ポ リ ペ プ チ ド 。

【 請 求 項 ９ 】

　 対 象 由 来 の 試 料 中 の 抗 Ｋ Ｒ Ａ Ｓ 　 ｓ ｄ Ａ ｂ の 濃 度 を 測 定 す る 方 法 で あ っ て 、

　 ａ ． 請 求 項 １ に 記 載 す る 抗 Ｋ Ｒ Ａ Ｓ 　 ｓ ｄ Ａ ｂ に 対 し て 指 向 さ れ た マ ウ ス モ ノ ク ロ ー ナ

ル 抗 体 を 生 成 す る ス テ ッ プ と 、

　 ｂ ． 前 記 対 象 か ら 試 料 を 得 る ス テ ッ プ と 、

　 ｃ ． 前 記 マ ウ ス モ ノ ク ロ ー ナ ル 抗 体 及 び 前 記 試 料 を 用 い て 定 量 的 免 疫 ア ッ セ イ を 行 っ て

、 対 象 に お け る ｓ ｄ Ａ ｂ の 量 を 決 定 す る ス テ ッ プ と 、

　 ｄ ． 前 記 対 象 に お け る 前 記 ｓ ｄ Ａ ｂ の 量 を 定 量 す る ス テ ッ プ と 、 を 含 む 、 方 法 。

【 請 求 項 １ ０ 】

　 前 記 定 量 的 免 疫 ア ッ セ イ が 、 酵 素 結 合 免 疫 吸 着 ア ッ セ イ （ Ｅ Ｌ Ｉ Ｓ Ａ ） 、 特 異 的 分 析 物

標 識 再 捕 捉 ア ッ セ イ （ Ｓ Ａ Ｌ Ｒ Ａ ） 、 液 体 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー 、 質 量 分 析 、 蛍 光 活 性 化 細

胞 選 別 、 ま た は そ れ ら の 組 み 合 わ せ を 含 む 、 請 求 項 ９ に 記 載 の 方 法 。

【 請 求 項 １ １ 】

　 配 列 番 号 ３ に 示 さ れ る ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 、 抗 Ｓ Ｔ Ａ Ｔ ３ 単 一 ド メ イ ン 抗 体 （ ｓ ｄ Ａ ｂ

） 。

【 請 求 項 １ ２ 】

　 配 列 番 号 ３ に 示 さ れ る ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 、 単 離 さ れ た ポ リ ペ プ チ ド 。

【 請 求 項 １ ３ 】

　 配 列 番 号 ４ ５ に 示 さ れ る ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 、 抗 Ｔ Ｎ Ｆ － ア ル フ ァ 単 一 ド メ イ ン 抗 体 （

ｓ ｄ Ａ ｂ ） 。

【 請 求 項 １ ４ 】

　 請 求 項 １ ３ に 記 載 す る 抗 Ｔ Ｎ Ｆ － ア ル フ ァ 　 ｓ ｄ Ａ ｂ を 含 む 、 Ｔ Ｎ Ｆ － ア ル フ ァ に よ っ

て 媒 介 さ れ る 疾 患 を 治 療 す る た め の 薬 学 的 組 成 物 。

【 請 求 項 １ ５ 】

　 治 療 対 象 が 哺 乳 動 物 で あ る 、 請 求 項 １ ４ に 記 載 の 薬 学 的 組 成 物 。

【 請 求 項 １ ６ 】

　 前 記 哺 乳 動 物 が ヒ ト で あ る 、 請 求 項 １ ５ に 記 載 の 薬 学 的 組 成 物 。

【 請 求 項 １ ７ 】

　 １ つ 以 上 の 化 合 物 と 組 み 合 わ せ て 投 与 さ れ る 、 請 求 項 １ ４ ～ １ ６ の 何 れ か １ 項 に 記 載 の

薬 学 的 組 成 物 。
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【 請 求 項 １ ８ 】

　 前 記 １ つ 以 上 の 化 合 物 が 転 写 阻 害 剤 で あ る 、 請 求 項 １ ７ に 記 載 の 薬 学 的 組 成 物 。

【 請 求 項 １ ９ 】

　 静 脈 内 投 与 、 筋 肉 内 投 与 、 経 口 投 与 、 直 腸 投 与 、 経 腸 投 与 、 眼 内 投 与 、 非 経 口 投 与 、 皮

下 投 与 、 経 皮 投 与 、 点 眼 薬 と し て の 投 与 、 鼻 腔 ス プ レ ー と し て の 投 与 、 吸 入 ま た は 噴 霧 に

よ る 投 与 、 局 所 投 与 、 及 び 埋 め 込 み 型 薬 物 と し て の 投 与 の 何 れ か で 投 与 さ れ る 、 １ ４ ～ １

８ の 何 れ か １ 項 に 記 載 の 薬 学 的 組 成 物 。

【 請 求 項 ２ ０ 】

　 配 列 番 号 ４ ５ に 示 さ れ る ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 単 離 さ れ た ポ リ ペ プ チ ド 。

【 請 求 項 ２ １ 】

　 対 象 由 来 の 試 料 中 の 抗 Ｔ Ｎ Ｆ － ア ル フ ァ ｓ ｄ Ａ ｂ の 濃 度 を 測 定 す る 方 法 で あ っ て 、

　 ａ ． 配 列 番 号 ４ ５ に 示 さ れ る ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む ポ リ ペ プ チ ド に 対 し て 指 向 さ れ た マ ウ

ス モ ノ ク ロ ー ナ ル 抗 体 を 生 成 す る ス テ ッ プ と 、

　 ｂ ． 前 記 対 象 か ら 試 料 を 得 る ス テ ッ プ と 、

　 ｃ ． 前 記 マ ウ ス モ ノ ク ロ ー ナ ル 抗 体 及 び 前 記 試 料 を 用 い て 定 量 的 免 疫 ア ッ セ イ を 行 っ て

、 対 象 に お け る ｓ ｄ Ａ ｂ の 量 を 決 定 す る ス テ ッ プ と 、

　 ｄ ． 前 記 対 象 に お け る 前 記 ｓ ｄ Ａ ｂ の 量 を 定 量 す る ス テ ッ プ と 、 を 含 む 、 方 法 。

【 請 求 項 ２ ２ 】

　 前 記 定 量 的 免 疫 ア ッ セ イ が 、 酵 素 結 合 免 疫 吸 着 ア ッ セ イ （ Ｅ Ｌ Ｉ Ｓ Ａ ） 、 特 異 的 分 析 物

標 識 再 捕 捉 ア ッ セ イ （ Ｓ Ａ Ｌ Ｒ Ａ ） 、 液 体 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー 、 質 量 分 析 、 蛍 光 活 性 化 細

胞 選 別 、 ま た は そ れ ら の 組 み 合 わ せ を 含 む 、 請 求 項 ２ １ に 記 載 の 方 法 。

【 請 求 項 ２ ３ 】

　 配 列 番 号 ４ に 示 さ れ る ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 、 抗 Ｓ Ｔ Ａ Ｔ ３ 単 一 ド メ イ ン 抗 体 （ ｓ ｄ Ａ ｂ

） 。

【 請 求 項 ２ ４ 】

　 請 求 項 ２ ３ に 記 載 す る 抗 Ｓ Ｔ Ａ Ｔ ３ 　 ｓ ｄ Ａ ｂ を 含 む 、 Ｓ Ｔ Ａ Ｔ ３ に よ っ て 媒 介 さ れ る

疾 患 を 治 療 す る た め の 薬 学 的 組 成 物 。

【 請 求 項 ２ ５ 】

　 治 療 対 象 が 哺 乳 動 物 で あ る 、 請 求 項 ２ ４ に 記 載 の 薬 学 的 組 成 物 。

【 請 求 項 ２ ６ 】

　 前 記 哺 乳 動 物 が ヒ ト で あ る 、 請 求 項 ２ ５ に 記 載 の 薬 学 的 組 成 物 。

【 請 求 項 ２ ７ 】

　 １ つ 以 上 の 化 合 物 と 組 み 合 わ せ て 投 与 さ れ る 、 請 求 項 ２ ４ ～ ２ ６ の 何 れ か １ 項 に 記 載 の

薬 学 的 組 成 物 。

【 請 求 項 ２ ８ 】

　 前 記 １ つ 以 上 の 化 合 物 が 転 写 阻 害 剤 で あ る 、 請 求 項 ２ ７ に 記 載 の 薬 学 的 組 成 物 。

【 請 求 項 ２ ９ 】

　 静 脈 内 投 与 、 筋 肉 内 投 与 、 経 口 投 与 、 直 腸 投 与 、 経 腸 投 与 、 眼 内 投 与 、 非 経 口 投 与 、 皮

下 投 与 、 経 皮 投 与 、 点 眼 薬 と し て の 投 与 、 鼻 腔 ス プ レ ー と し て の 投 与 、 吸 入 ま た は 噴 霧 に

よ る 投 与 、 局 所 投 与 、 及 び 埋 め 込 み 型 薬 物 と し て の 投 与 の 何 れ か で 投 与 さ れ る 、 請 求 項 ２

４ ～ ２ ８ の 何 れ か １ 項 に 記 載 の 薬 学 的 組 成 物 。

【 請 求 項 ３ ０ 】

　 配 列 番 号 ４ に 示 さ れ る ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む 単 離 さ れ た ポ リ ペ プ チ ド 。

【 請 求 項 ３ １ 】

　 対 象 由 来 の 試 料 中 の 抗 Ｓ Ｔ Ａ Ｔ ３ 　 ｓ ｄ Ａ ｂ の 濃 度 を 測 定 す る 方 法 で あ っ て 、

　 前 記 抗 Ｓ Ｔ Ａ Ｔ ３ 　 ｓ ｄ Ａ ｂ は 、 配 列 番 号 ４ に 示 さ れ る ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 み 、

　 ａ ． 配 列 番 号 ４ に 示 さ れ る ア ミ ノ 酸 配 列 を 含 む ポ リ ペ プ チ ド に 対 し て 指 向 さ れ た マ ウ ス

モ ノ ク ロ ー ナ ル 抗 体 を 生 成 す る ス テ ッ プ と 、

　 ｂ ． 前 記 対 象 か ら 試 料 を 得 る ス テ ッ プ と 、

　 ｃ ． 前 記 マ ウ ス モ ノ ク ロ ー ナ ル 抗 体 及 び 前 記 試 料 を 用 い て 定 量 的 免 疫 ア ッ セ イ を 行 っ て
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、 対 象 に お け る ｓ ｄ Ａ ｂ の 量 を 決 定 す る ス テ ッ プ と 、

　 ｄ ． 前 記 対 象 に お け る 前 記 ｓ ｄ Ａ ｂ の 量 を 定 量 す る ス テ ッ プ と 、 を 含 む 、 方 法 。

【 請 求 項 ３ ２ 】

　 前 記 定 量 的 免 疫 ア ッ セ イ が 、 酵 素 結 合 免 疫 吸 着 ア ッ セ イ （ Ｅ Ｌ Ｉ Ｓ Ａ ） 、 特 異 的 分 析 物

標 識 再 捕 捉 ア ッ セ イ （ Ｓ Ａ Ｌ Ｒ Ａ ） 、 液 体 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー 、 質 量 分 析 、 蛍 光 活 性 化 細

胞 選 別 、 ま た は そ れ ら の 組 み 合 わ せ を 含 む 、 請 求 項 ３ １ に 記 載 の 方 法 。
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摘要(译)

本发明提供了用于在不使用外源靶序列或化学组合物的情况下治疗病症
或疾病的组合物和方法。本发明涉及针对引起病症或疾病的细胞内组分
的单结构域抗体（sdAb），包含这些sdAb的蛋白质和多肽。本发明还包
括含有sdAb，蛋白质和编码多肽的核酸和sdAb的组合物。本发明包括编
码这些组合物的核酸，sdAb和sdAb用于预防，治疗或诊断目的的用途。
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