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【手続補正書】
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【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】
　２２位及び２３位のアミノ酸にターン構造を有するＡβを極めて特異的に認識するが、
Ａβの２１位及び２２位のアミノ酸におけるターン構造、Ａβの２３位及び２４位のアミ
ノ酸におけるターン構造、Ａβの２４位及び２５位のアミノ酸におけるターン構造、Ａβ
の２５位及び２６位のアミノ酸におけるターン構造、並びにＡβの３５位及び３６位のア
ミノ酸におけるターン構造を有するＡβは認識しない抗体又はその免疫反応性断片であっ
て、２２位及び２３位のアミノ酸にターン構造を有するＡβへの結合に対する、Ａβの２
１位及び２２位のアミノ酸におけるターン構造、Ａβの２３位及び２４位のアミノ酸にお
けるターン構造、Ａβの２４位及び２５位のアミノ酸におけるターン構造、Ａβの２５位
及び２６位のアミノ酸におけるターン構造、並びにＡβの３５位及び３６位のアミノ酸に
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おけるターン構造を有するＡβへの結合の交差反応率が１０％以下である抗体又はその免
疫反応性断片。
【請求項２】
　Ａβの２１位及び２２位のアミノ酸におけるターン構造を有するＡβ、Ａβの２３位及
び２４位のアミノ酸におけるターン構造を有するＡβ、Ａβの２４位及び２５位のアミノ
酸におけるターン構造を有するＡβ、Ａβの２５位及び２６位のアミノ酸におけるターン
構造を有するＡβ、並びにＡβの３５位及び３６位のアミノ酸におけるターン構造を有す
るＡβが、それぞれ、Ａ２１Ｐ－Ａβ４２、Ｅ２２Ｖ－Ａβ４２、Ｄ２３Ｐ－Ａβ４２、
Ｖ２４Ｐ－Ａβ４２、Ｇ２５Ｐ－Ａβ４２、並びにＭ３５Ｐ－Ａβ４２である、請求項１
に記載の抗体又はその免疫反応性断片。
【請求項３】
　Ｅ２２Ｐ－Ａβ４２への結合に対する、Ａ２１Ｐ－Ａβ４２、Ｅ２２Ｖ－Ａβ４２、Ｄ
２３Ｐ－Ａβ４２、Ｖ２４Ｐ－Ａβ４２、Ｇ２５Ｐ－Ａβ４２、及びＭ３５Ｐ－Ａβ４２
への結合の交差反応率が、それぞれ、０．３％以下、０．３％以下、０．５％以下、０．
４％以下、０．６％以下、及び０．７％以下である、請求項２に記載の抗体又はその免疫
反応性断片。
【請求項４】
　Ｅ２２Ｐ－Ａβ４２への結合についてＥＬＩＳＡ又はＥＩＡにより検出された強度が、
Ａ２１Ｐ－Ａβ４２、Ｅ２２Ｖ－Ａβ４２、Ｄ２３Ｐ－Ａβ４２、Ｖ２４Ｐ－Ａβ４２、
Ｇ２５Ｐ－Ａβ４２、並びにＭ３５Ｐ－Ａβ４２への結合についてＥＬＩＳＡ又はＥＩＡ
により検出された強度の３倍以上である、請求項１～請求項３のいずれか１項に記載の抗
体又はその免疫反応性断片。
【請求項５】
　Ｅ２２Ｐ－Ａβ４２との結合定数が、１０ｎＭ以下である、請求項１～請求項４のいず
れか１項に記載の抗体又はその免疫反応性断片。
【請求項６】
　更に、Ａβのオリゴマーを認識する、請求項１～請求項５のいずれか１項に記載の抗体
又はその免疫反応性断片。
【請求項７】
　Ａβのオリゴマーがダイマーである、請求項６に記載の抗体又はその免疫反応性断片。
【請求項８】
　ＡβがＡβ４２である、請求項１～請求項７のいずれか１項に記載の抗体又はその免疫
反応性断片。
【請求項９】
　ＶＨが、配列番号４に記載のアミノ酸配列を有し、かつ、ＶＬが配列番号１１に記載の
アミノ酸配列を有する抗体が結合するエピトープを極めて特異的に認識するが、ＶＨが、
配列番号４に記載のアミノ酸配列を有し、かつ、ＶＬが配列番号１１に記載のアミノ酸配
列を有する抗体が結合しないエピトープを認識しない、請求項１～請求項８のいずれか１
項に記載の抗体又はその免疫反応性断片。
【請求項１０】
　ＶＨが、配列番号４に記載のアミノ酸配列を有し、かつ、ＶＬが配列番号１１に記載の
アミノ酸配列を有する抗体とその抗原との結合を競合阻害するが、ＶＨが、配列番号４に
記載のアミノ酸配列を有し、かつ、ＶＬが配列番号１１に記載のアミノ酸配列を有する抗
体が結合しないエピトープには結合しない、請求項１～請求項８のいずれか１項に記載の
抗体又はその免疫反応性断片。
【請求項１１】
　重鎖可変領域のＣＤＲ１、ＣＤＲ２、及びＣＤＲ３が、それぞれ、配列番号５、配列番
号６、及び配列番号７に記載のアミノ酸配列を有し、かつ、
　軽鎖可変領域のＣＤＲ１、ＣＤＲ２、及びＣＤＲ３が、それぞれ、配列番号１２、配列
番号１３、及び配列番号１４に記載のアミノ酸配列を有する、請求項１～請求項１０のい
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ずれか１項に記載の抗体又はその免疫反応性断片。
【請求項１２】
　ＶＨが、配列番号４に記載のアミノ酸配列を有し、かつ、ＶＬが配列番号１１に記載の
アミノ酸配列を有する、請求項１１に記載の抗体又はその免疫反応性断片。
【請求項１３】
　配列番号４に記載のアミノ酸配列を有する抗体又はその免疫反応性断片をコードする核
酸分子。
【請求項１４】
　配列番号１の１２６番目～４７９番目のヌクレオチド配列からなる核酸分子である、請
求項１３に記載の核酸分子。
【請求項１５】
　配列番号１１に記載のアミノ酸配列を有する抗体又はその免疫反応性断片をコードする
核酸分子。
【請求項１６】
　配列番号８の１３０番目～４６５番目のヌクレオチド配列からなる核酸分子である、請
求項１５に記載の核酸分子。
【請求項１７】
　請求項１３及び請求項１５に記載の核酸分子、又は、請求項１４及び請求項１６に記載
の核酸分子を含有するベクター。
【請求項１８】
　請求項１７に記載のベクターを含む宿主細胞。
【請求項１９】
　請求項１～請求項１２のいずれか１項に記載の抗体又はその免疫反応性断片を含有する
医薬組成物。
【請求項２０】
　ＡＤの予防用、治療用又は改善用である、請求項１９に記載の医薬組成物。
【請求項２１】
　ＡＤ患者の認知機能を改善するための、請求項２０に記載の医薬組成物。
【請求項２２】
　ＡＤ患者の記憶障害を改善するための、請求項２０に記載の医薬組成物。
【請求項２３】
　請求項１～請求項１２のいずれか１項に記載の抗体又はその免疫反応性断片を含有する
診断用組成物。
【請求項２４】
　ＡＤの診断に使用するための請求項２３に記載の診断用組成物。
【請求項２５】
　請求項１～請求項１２のいずれか１項に記載の抗体又はその免疫反応性断片を含有する
、Ａβの毒性コンホマーを測定するためのキット。
【請求項２６】
　請求項１～請求項１２のいずれか１項に記載の抗体又はその免疫反応性断片を含有する
、Ａβの毒性コンホマーの測定に使用するための組成物。
【請求項２７】
　以下のステップを備える、ＡＤの診断のための情報を提供する方法：
ａ）被験者由来の試料と、少なくとも１つの請求項１～請求項１２のいずれか１項に記載
の抗体又はその免疫反応性断片とをｉｎ　ｖｉｔｒｏで接触させるステップ、
ｂ）前記抗体又はその免疫反応性断片と結合した抗原のレベルを測定するステップ、並び
に、
ｃ）決定された抗原レベルから、前記被験者におけるＡＤの有無又は程度を診断するステ
ップ。
　ここで、請求項１～請求項１２のいずれか１項に記載の抗体又はその免疫反応性断片に
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結合する抗原のレベルが健常人由来の試料における同レベルと比較して高い場合には、Ａ
Ｄに罹患している可能性が高いと診断される、方法。
【請求項２８】
　以下のステップを備える、ＡＤの診断のための情報を提供する方法：
ａ）被験者由来の試料と、少なくとも１つの請求項１～請求項１２のいずれか１項に記載
の抗体又はその免疫反応性断片とを接触させるステップ、
ｂ）前記抗体又はその免疫反応性断片と結合した抗原のレベルを測定するステップ、
ｃ）Ａβの構造非特異的な抗Ａβ抗体と被験者由来の試料とを接触させ、その結合物の量
を測定することにより、被験者由来の試料における総Ａβ量を測定するステップ、並びに
、
ｄ）被験者由来の試料における、請求項１～請求項１２のいずれか１項に記載の抗体又は
その免疫反応性断片に結合する抗原のレベルと総Ａβのレベルの比を計算し、決定された
比から、前記被験者におけるＡＤの有無又は程度を判定するステップ、
　ここで、総Ａβのレベルに対する、請求項１～請求項１２のいずれか１項に記載の抗体
又はその免疫反応性断片に結合する抗原のレベルが健常人由来の試料における同比と比較
して高い場合には、ＡＤに罹患している可能性が高いと判定される、方法。
【請求項２９】
　検体中のアミロイドβの毒性コンホマーの存否を決定する方法であって、
（ａ）請求項１～請求項１２のいずれか１項に記載の抗体又はその免疫反応性断片と検体
とを接触させるステップ、
（ｂ）前記抗体又はその免疫反応性断片へ結合したアミロイドβの毒性コンホマーを検出
するステップ、
（ｃ）前記ステップにおいてアミロイドβの毒性コンホマーが検出された場合には、検体
中にアミロイドβの毒性コンホマーが存在すると判定し、前記ステップにおいてアミロイ
ドβの毒性コンホマーが検出されなかった場合には、検体中にアミロイドβの毒性コンホ
マーが存在しないと判定するステップを備える、方法。
【請求項３０】
　検体中のアミロイドβの毒性コンホマーのレベルを決定する方法であって、
（ａ）請求項１～請求項１２のいずれか１項に記載の抗体又はその免疫反応性断片と検体
とを接触させるステップ、
（ｂ）前記抗体又はその免疫反応性断片へ結合したアミロイドβの毒性コンホマー量を測
定するステップ、
（ｃ）前記検出された毒性コンホマー量から、検体中のアミロイドβの毒性コンホマーの
レベルを算出するステップを備える、方法。
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