
JP 2018-532373 A5 2019.9.19

10

20

【公報種別】特許法第１７条の２の規定による補正の掲載
【部門区分】第１部門第１区分
【発行日】令和1年9月19日(2019.9.19)

【公表番号】特表2018-532373(P2018-532373A)
【公表日】平成30年11月8日(2018.11.8)
【年通号数】公開・登録公報2018-043
【出願番号】特願2018-506840(P2018-506840)
【国際特許分類】
   Ｃ１２Ｎ  15/09     (2006.01)
   Ｃ４０Ｂ  40/06     (2006.01)
   Ｃ１２Ｑ   1/6869   (2018.01)
   Ｃ１２Ｑ   1/02     (2006.01)
   Ｃ１２Ｑ   1/48     (2006.01)
   Ｇ０１Ｎ  33/53     (2006.01)
   Ｇ０１Ｎ  33/574    (2006.01)
   Ｇ０１Ｎ  33/50     (2006.01)
【ＦＩ】
   Ｃ１２Ｎ   15/09     ＺＮＡＺ
   Ｃ４０Ｂ   40/06     　　　　
   Ｃ１２Ｑ    1/6869   　　　Ｚ
   Ｃ１２Ｑ    1/02     　　　　
   Ｃ１２Ｑ    1/48     　　　Ｚ
   Ｇ０１Ｎ   33/53     　　　Ｍ
   Ｇ０１Ｎ   33/574    　　　Ｄ
   Ｇ０１Ｎ   33/50     　　　Ｐ

【手続補正書】
【提出日】令和1年8月9日(2019.8.9)
【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】
　シーケンスライブラリーの調製方法であって、
（ａ）　核酸を含む試料へのクロマチン結合剤の添加；
（ｂ）　前記剤が結合したクロマチンの単離；
（ｃ）　工程（ｂ）の単離クロマチンへのトランスポザーゼの添加；
（ｄ）　クロマチンからの核酸の単離；および
（ｅ）　シーケンスライブラリーの入手、
を含む方法。
【請求項２】
　核酸を含む分子間の相互作用のマッピング方法であって、
（ａ）　核酸を含む試料へのクロマチン結合剤の添加；
（ｂ）　前記剤が結合したクロマチンの単離；
（ｃ）　工程（ｂ）の単離クロマチンへのトランスポザーゼの添加；
（ｄ）　クロマチンからの核酸の単離；
（ｅ）　核酸の増幅；
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（ｆ）　増幅された核酸の配列決定；および
（ｇ）　分子間相互作用の特定、
を含む方法。
【請求項３】
　結合剤が抗体である、請求項１または２に記載の方法。
【請求項４】
　核酸を含む試料が、
（ｉ）　細胞の培養および回収；
（ｉｉ）　細胞の固定；
（ｉｉｉ）　細胞の溶解およびそれによる核酸を含む第一試料の入手；並びに
（ｉｖ）　第一試料の超音波処理およびそれによる、第１項または第２項に記載の方法で
使用されるべき、核酸を含む第二試料の入手、
によって調製された、請求項１～３に記載の方法。
【請求項５】
　細胞固定中に導入された架橋結合を外す工程をさらに含む、請求項１～４に記載の方法
。
【請求項６】
　核酸が、ＤＮＡである、請求項１～５のいずれか一項に記載の方法。
【請求項７】
　細胞が、核酸－タンパク質複合体を含む、請求項４～６のいずれか一項に記載の方法。
【請求項８】
　細胞が、ヒト細胞、動物細胞、細菌細胞、酵母細胞、古細菌細胞、植物細胞またはウイ
ルスである、請求項７に記載の方法。
【請求項９】
　ヒト細胞または動物細胞が、疾患細胞もしくは非疾患細胞、または疾患組織由来細胞も
しくは非疾患組織由来細胞である、および／または、ヒト細胞または動物細胞が、がん細
胞、免疫細胞、血液細胞または幹細胞である、請求項８に記載の方法。
【請求項１０】
　がんが、固形がんまたは血液がんであり、好ましくは、前記血液がんが、白血病である
か、または、固形がんが、腫瘍である、請求項９に記載の方法。
【請求項１１】
　工程（ｉｉ）が、化学物質の添加および／または物理的手段を含む、および／または、
工程（ｉｖ）が、核酸断片の大部分が２０～５０００塩基対長、好ましくは２００～３０
０塩基対長になるまでの超音波処理を含む、請求項４に記載の方法。
【請求項１２】
　抗体が、ヒストン、転写因子、またはヒストンおよび／もしくは転写因子に結合してい
るタンパク質に特異的に結合する、請求項１または２に記載の方法。
【請求項１３】
　ヒストンおよび／または転写因子に結合しているタンパク質が、核酸リモデリングタン
パク質またはクロマチン修飾酵素であり、好ましくは、ヒストンが、Ｈ３．３、Ｈ２Ａ．
Ｚ、ＣＥＮＰ－Ａ、Ｈ３．２、Ｈ３．３Ａ、Ｈ３．３Ｂ、Ｈ４またはＨ３．１であり、好
ましくは、ヒストンが、修飾ヒストンであり、修飾がメチル化、アセチル化、プロピオニ
ル化、ブチリル化、クロトニル化、２－ヒドロキシイソブチリル化、マロニル化、サクシ
ニル化および／またはリボシル化であり、好ましくは、修飾ヒストンが、Ｈ３Ｋ４ｍｅ１
／２／３、Ｈ２ＢＫ５ｍｅ１、Ｈ３Ｋ２７ｍｅ１／２／３、Ｈ３Ｋ９ｍｅ１／２／３、Ｈ
４Ｋ２０ｍｅ１、Ｈ３Ｋ７９ｍｅ１、Ｈ３Ｋ３６ｍｅ３、Ｈ２ＡＫ５ａｃ、Ｈ２ＡＫ９ａ
ｃ、Ｈ２ＢＫ５ａｃ、Ｈ２ＢＫ１２ａｃ、Ｈ２ＢＫ２０ａｃ、Ｈ２ＢＫ１２０ａｃ、Ｈ３
Ｋ４ａｃ、Ｈ３Ｋ９ａｃ、Ｈ３Ｋ１４ａｃ、Ｈ３Ｋ１８ａｃ、Ｈ３Ｋ２３ａｃ、Ｈ３Ｋ２
７ａｃ、Ｈ３Ｋ３６ａｃ、Ｈ４Ｋ５ａｃ、Ｈ４Ｋ８ａｃ、Ｈ４Ｋ１２ａｃ、Ｈ４Ｋ１６ａ
ｃ、Ｈ４Ｋ９１ａｃ、Ｈ２ＡｕｂまたはＨ２Ｂｕｂである、請求項１２に記載の方法。
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【請求項１４】
　結合剤が、化学物質であり、好ましくは、化学物質が、薬剤またはツール化合物（tool
 compound）であり、好ましくは、化学物質が、ビオチン化されている、請求項１または
２に記載の方法。
【請求項１５】
　トランスポザーゼが、ランダムＤＮＡ配列タグまたは所定ＤＮＡ配列タグを含み、好ま
しくは、トランスポザーゼが、Ｔｎ５トランスポザーゼである、請求項１または２に記載
の方法。
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摘要(译)

本发明提供了用于制备序列文库和研究包括核酸在内的分子之间的相互
作用的新颖方法。 更具体地，本发明涉及向包含核酸的样品中添加染色
质结合剂；分离由所述试剂结合的染色质；向分离的染色质中添加转座
酶；从染色质中分离核酸；以及将核酸与染色质分离。 一种用于制备序
列库的方法，包括获得序列库。 此外，本发明提供了向包含核酸的样品
中添加染色质结合剂；分离由所述试剂结合的染色质；向分离的染色质
中添加转座酶；从染色质中分离核酸；以及从染色质中分离核酸的方
法。 一种映射包括核酸在内的分子之间的相互作用的方法，包括扩增；
对扩增的核酸进行测序；以及鉴定分子间的相互作用。
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