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　貧血を有する対象において皮膚潰瘍を処置するのに使用するための組成物であって、前
記組成物は、配列番号１のアミノ酸２９～１０９の配列と少なくとも８５％同一であるア
ミノ酸配列を含み、ここで、ポリペプチドは、配列番号１の７９位に対応する位置に酸性
アミノ酸を含む、組成物。
【請求項２】
　前記ポリペプチドが、配列番号１のアミノ酸２９～１０９の配列と少なくとも９０％同
一であるアミノ酸配列を含み、ここで、前記ポリペプチドは、配列番号１の７９位に対応
する位置に酸性アミノ酸を含む、請求項１に記載の組成物。
【請求項３】
　前記ポリペプチドが、配列番号１のアミノ酸２９～１０９と少なくとも９５％同一であ
るアミノ酸配列を含み、ここで、前記ポリペプチドは、配列番号１の７９位に対応する位
置に酸性アミノ酸を含む、請求項１または２に記載の組成物。
【請求項４】
　前記ポリペプチドが、配列番号１のアミノ酸２９～１０９のアミノ酸配列を含み、ここ
で、前記ポリペプチドは、配列番号１の７９位に対応する位置に酸性アミノ酸を含む、請
求項１～３のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項５】
　前記ポリペプチドが、配列番号１のアミノ酸２５～１３１の配列と少なくとも８５％同
一であるアミノ酸配列を含み、ここで、前記ポリペプチドは、配列番号１の７９位に対応
する位置に酸性アミノ酸を含む、請求項１～４のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項６】
　前記ポリペプチドが、配列番号１のアミノ酸２５～１３１の配列と少なくとも９０％同
一であるアミノ酸配列を含み、ここで、前記ポリペプチドは、配列番号１の７９位に対応
する位置に酸性アミノ酸を含む、請求項１～５のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項７】
　前記ポリペプチドが、配列番号１のアミノ酸２５～１３１の配列と少なくとも９５％同
一であるアミノ酸配列を含み、ここで、前記ポリペプチドは、配列番号１の７９位に対応
する位置に酸性アミノ酸を含む、請求項１～６のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項８】
　前記ポリペプチドが、配列番号１のアミノ酸２５～１３１を含み、ここで、前記ポリペ
プチドは、配列番号１の７９位に対応する位置に酸性アミノ酸を含む、請求項１～７のい
ずれか１項に記載の組成物。
【請求項９】
　前記ポリペプチドが、配列番号４４と少なくとも８５％同一であるアミノ酸配列を含み
、ここで、前記ポリペプチドは、配列番号１の７９位に対応する位置に酸性アミノ酸を含
む、請求項１～８のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項１０】
　前記ポリペプチドが、配列番号４４と少なくとも９０％同一であるアミノ酸配列を含み
、ここで、前記ポリペプチドは、配列番号１の７９位に対応する位置に酸性アミノ酸を含
む、請求項１～９のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項１１】
　前記ポリペプチドが、配列番号４４と少なくとも９５％同一であるアミノ酸配列を含み
、ここで、前記ポリペプチドは、配列番号１の７９位に対応する位置に酸性アミノ酸を含
む、請求項１～１０のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項１２】
　前記ポリペプチドが、配列番号４４のアミノ酸配列を含み、ここで、前記ポリペプチド
は、配列番号１の７９位に対応する位置に酸性アミノ酸を含む、請求項１～１１のいずれ
か１項に記載の組成物。
【請求項１３】
　前記ポリペプチドが、免疫グロブリンＦｃドメインをさらに含む融合タンパク質である
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、請求項１～１２のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項１４】
　前記融合タンパク質が、前記ポリペプチドと前記免疫グロブリンＦｃドメインとの間に
位置するリンカードメインをさらに含む、請求項１３に記載の組成物。
【請求項１５】
　前記ポリペプチドが、グリコシル化アミノ酸、ＰＥＧ化アミノ酸、ファルネシル化アミ
ノ酸、アセチル化アミノ酸、ビオチニル化アミノ酸、および脂質部分に結合体化されたア
ミノ酸から選択される１つまたは複数のアミノ酸修飾を含む、請求項１～１４のいずれか
１項に記載の組成物。
【請求項１６】
　前記ポリペプチドが、細胞ベースのアッセイにおいてＧＤＦ８によるシグナル伝達を阻
害する、請求項１～１５のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項１７】
　前記ポリペプチドが、細胞ベースのアッセイにおいてＧＤＦ１１によるシグナル伝達を
阻害する、請求項１～１６のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項１８】
　配列番号１の７９位に対応する位置の前記酸性アミノ酸が、アスパラギン酸である、請
求項１～１７のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項１９】
　配列番号１の７９位に対応する位置の前記酸性アミノ酸が、グルタミン酸である、請求
項１～１８のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項２０】
　前記対象が、βサラセミア症候群を有する、請求項１～１９のいずれか１項に記載の組
成物。
【請求項２１】
　前記対象が、軽症型βサラセミアを有する、請求項２０に記載の組成物。
【請求項２２】
　前記対象が、中間型βサラセミアを有する、請求項２０に記載の組成物。
【請求項２３】
　前記対象が、重症型βサラセミアを有する、請求項２０に記載の組成物。
【請求項２４】
　前記対象が、アルファサラセミア症候群を有する、請求項１～１９のいずれか１項に記
載の組成物。
【請求項２５】
　前記ポリペプチドが、ＧＤＦ１１に結合する、請求項１～２４のいずれか１項に記載の
組成物。
【請求項２６】
　前記ポリペプチドが、ＧＤＦ８に結合する、請求項１～２５のいずれか１項に記載の組
成物。
【請求項２７】
　前記対象が、サラセミア症候群を有する、請求項１～１９のいずれか１項に記載の組成
物。
 
 
 
【手続補正２】
【補正対象書類名】明細書
【補正対象項目名】００３９
【補正方法】変更
【補正の内容】
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【００３９】
　特許または特許出願の提出書類は、有色で作成された少なくとも１つの図面を含有する
。有色の図面を有する本特許または特許出願公報のコピーは、入手を要請し、必要な手数
料を支払えば、米国特許庁により提供される。
　本発明の実施形態において、例えば以下の項目が提供される。
（項目１）
　貧血を有する対象において皮膚潰瘍を処置または予防するための方法であって、前記対
象に、ＡｃｔＲＩＩアンタゴニストを投与する工程を含む、方法。
（項目２）
　前記対象が、溶血性貧血を有する、項目１に記載の方法。
（項目３）
　前記対象が、異常ヘモグロビン症による貧血を有する、項目１に記載の方法。
（項目４）
　前記対象が、鎌状赤血球症を有する、項目１に記載の方法。
（項目５）
　前記対象が、サラセミア症候群を有する、項目１に記載の方法。
（項目６）
　前記対象が、βサラセミア症候群を有する、項目５に記載の方法。
（項目７）
　前記対象が、中間型βサラセミアを有する、項目５に記載の方法。
（項目８）
　前記ＡｃｔＲＩＩアンタゴニストが、ＡｃｔＲＩＩＡポリペプチドである、項目１から
７のいずれか一項に記載の方法。
（項目９）
　前記ＡｃｔＲＩＩＡポリペプチドが、
ａ）配列番号１０のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号１０のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｂ）配列番号１１のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号１１のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｃ）配列番号２２のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２２のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｄ）配列番号２８のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２８のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；および
ｅ）配列番号９のアミノ酸３０～１１０と同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド、
あるいは配列番号９のアミノ酸３０～１１０の配列と少なくとも８０％、８５％、９０％
、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペ
プチド
から選択される、項目８に記載の方法。
（項目１０）
　前記ＡｃｔＲＩＩアンタゴニストが、ＡｃｔＲＩＩＢポリペプチドである、項目１から
７のいずれか一項に記載の方法。
（項目１１）
　前記ＡｃｔＲＩＩＢポリペプチドが、
ａ）配列番号１のアミノ酸２９～１０９と同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド、
あるいは配列番号１のアミノ酸２９～１０９の配列と少なくとも８０％、８５％、９０％
、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペ
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プチド；
ｂ）配列番号１のアミノ酸２５～１３１と同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド、
あるいは配列番号１のアミノ酸２５～１３１の配列と少なくとも８０％、８５％、９０％
、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペ
プチド；
ｃ）配列番号２のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２のアミノ酸配列
と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％
同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｄ）配列番号３のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号３のアミノ酸配列
と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％
同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；および
ｅ）配列番号２９のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２９のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド
から選択される、項目１０に記載の方法。
（項目１２）
　前記ＡｃｔＲＩＩアンタゴニストが、ＧＤＦトラップポリペプチドである、項目１から
７のいずれか一項に記載の方法。
（項目１３）
　前記ＧＤＦトラップポリペプチドが、
ａ）配列番号１のアミノ酸２９～１０９と同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド、
あるいは配列番号１のアミノ酸２９～１０９の配列と少なくとも８０％、８５％、９０％
、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペ
プチド；
ｂ）配列番号１のアミノ酸２５～１３１と同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド、
あるいは配列番号１のアミノ酸２５～１３１の配列と少なくとも８０％、８５％、９０％
、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペ
プチド；
ｃ）配列番号２のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２のアミノ酸配列
と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％
同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｄ）配列番号３のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号３のアミノ酸配列
と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％
同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｅ）配列番号３６のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号３６のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｆ）配列番号３７のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２７のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｇ）配列番号４１のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号４１のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｈ）配列番号４４のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号４４のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；および
ｉ）配列番号４５のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号４５のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド
から選択される、項目１２に記載の方法。
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（項目１４）
　前記ＧＤＦトラップポリペプチドが、配列番号１に照らして、７９位に酸性アミノ酸を
含む、項目１３に記載の方法。
（項目１５）
　前記ポリペプチドが、ＡｃｔＲＩＩＡ、ＡｃｔＲＩＩＢ、またはＧＤＦトラップのポリ
ペプチドドメインに加えて、インビボ半減期、インビトロ半減期、投与、組織局在化また
は分布、タンパク質複合体の形成、および精製のうちの１つまたは複数を増強する、１つ
または複数の異種ポリペプチドドメインを含む融合タンパク質である、項目８から１４の
いずれか一項に記載の方法。
（項目１６）
　前記融合タンパク質が、免疫グロブリンＦｃドメインおよび血清アルブミンから選択さ
れる異種ポリペプチドドメインを含む、項目１５に記載の方法。
（項目１７）
　前記免疫グロブリンＦｃドメインが、ＩｇＧ１　Ｆｃドメインである、項目１６に記載
の方法。
（項目１８）
　前記免疫グロブリンＦｃドメインが、配列番号１５および６４から選択されるアミノ酸
配列を含む、項目１６に記載の方法。
（項目１９）
　前記融合タンパク質が、前記ＡｃｔＲＩＩＡ、ＡｃｔＲＩＩＢ、またはＧＤＦトラップ
のポリペプチドドメインと前記免疫グロブリンＦｃドメインとの間に位置するリンカード
メインをさらに含む、項目１６から１８のいずれか一項に記載の方法。
（項目２０）
　前記リンカードメインが、ＴＧＧＧリンカーである、項目１９に記載の方法。
（項目２１）
　前記ポリペプチドが、
ａ）配列番号２２のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２２のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；および
ｂ）配列番号２８のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２８のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド
から選択されるポリペプチドを含むＡｃｔＲＩＩＡ－Ｆｃ融合タンパク質である、項目１
５から２０のいずれか一項に記載の方法。
（項目２２）
　前記ポリペプチドが、配列番号２９のアミノ酸配列を含むか、または配列番号２９のア
ミノ酸配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、も
しくは９９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチドを含むＡｃｔＲＩＩＢ－Ｆｃ融
合タンパク質である、項目１５から２０のいずれか一項に記載の方法。
（項目２３）
　前記ポリペプチドが、
ａ）配列番号３６のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号３６のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；および
ｂ）配列番号４１のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号４１のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド
から選択されるポリペプチドを含むＧＤＦトラップポリペプチド－Ｆｃ融合タンパク質で
ある、項目１５から２０のいずれか一項に記載の方法。
（項目２４）
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　前記ＧＤＦトラップポリペプチド－Ｆｃ融合タンパク質が、配列番号１に照らして、７
９位に酸性アミノ酸を含む、項目２３に記載の方法。
（項目２５）
　前記ポリペプチドが、グリコシル化アミノ酸、ＰＥＧ化アミノ酸、ファルネシル化アミ
ノ酸、アセチル化アミノ酸、ビオチニル化アミノ酸、脂質部分に結合体化されたアミノ酸
、および有機誘導体化剤に結合体化されたアミノ酸から選択される１つまたは複数のアミ
ノ酸修飾を含む、項目８から２４のいずれか一項に記載の方法。
（項目２６）
　前記ポリペプチドが、グリコシル化されており、哺乳動物グリコシル化パターンを有す
る、項目８から２５のいずれか一項に記載の方法。
（項目２７）
　前記ポリペプチドが、グリコシル化されており、チャイニーズハムスター卵巣細胞株か
ら得ることができるグリコシル化パターンを有する、項目８から２５のいずれか一項に記
載の方法。
（項目２８）
　前記ポリペプチドが、ＧＤＦ１１に結合する、項目８から２７のいずれか一項に記載の
方法。
（項目２９）
　前記ポリペプチドが、ＧＤＦ８に結合する、項目８から２８のいずれか一項に記載の方
法。
（項目３０）
　前記ポリペプチドが、アクチビンに結合する、項目８から２９のいずれか一項に記載の
方法。
（項目３１）
　前記ポリペプチドが、アクチビンＡに結合する、項目３０に記載の方法。
（項目３２）
　前記ＡｃｔＲＩＩアンタゴニストが、抗ＧＤＦ１１抗体である、項目１から７のいずれ
か一項に記載の方法。
（項目３３）
　前記ＡｃｔＲＩＩアンタゴニストが、抗ＧＤＦ８抗体である、項目１から７のいずれか
一項に記載の方法。
（項目３４）
　前記ＡｃｔＲＩＩアンタゴニストが、少なくともＧＤＦ１１に結合する多特異性抗体で
ある、項目１から７のいずれか一項に記載の方法。
（項目３５）
　前記多特異性抗体が、ＧＤＦ８にさらに結合する、項目３４に記載の方法。
（項目３６）
　前記多特異性抗体が、アクチビンＡ、アクチビンＢ、アクチビンＣ、アクチビンＥ、Ｂ
ＭＰ７、Ｎｏｄａｌ、ＡｃｔＲＩＩＡ、およびＡｃｔＲＩＩＢのうちの１つまたは複数に
さらに結合する、項目３４または３５に記載の方法。
（項目３７）
　前記抗体が、二特異性抗体である、項目３４から３６のいずれか一項に記載の方法。
（項目３８）
　前記二特異性抗体が、ＧＤＦ１１およびＧＤＦ８に結合する、項目３７に記載の方法。
（項目３９）
　前記抗体が、キメラ抗体、ヒト化抗体、またはヒト抗体である、項目３２から３８のい
ずれか一項に記載の方法。
（項目４０）
　前記抗体が、単鎖抗体、Ｆ（ａｂ’）２フラグメント、単鎖ダイアボディー、タンデム
単鎖Ｆｖフラグメント、タンデム単鎖ダイアボディー、または単鎖ダイアボディーおよび
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少なくとも一部の免疫グロブリン重鎖定常領域を含む融合タンパク質である、項目３２か
ら３９のいずれか一項に記載の方法。
（項目４１）
　潰瘍、貧血、鎌状赤血球症、および／またはサラセミア症候群のための１つまたは複数
の支持療法を施す工程をさらに含む、項目１から４０のいずれか一項に記載の方法。
（項目４２）
　前記支持療法が、赤血球による輸血である、項目４１に記載の方法。
（項目４３）
　前記支持療法が、１つまたは複数の鉄キレート化剤の投与を含む、項目４１または４２
に記載の方法。
（項目４４）
　前記１つまたは複数の鉄キレート化剤が、
　ａ）デフェロキサミン；
　ｂ）デフェリプロン；および
　ｃ）デフェラシロクス
から選択される、項目４３に記載の方法。
（項目４５）
　前記支持療法が、ＥＰＯ受容体活性化因子を投与する工程を含む、項目４１から４４の
いずれか一項に記載の方法。
（項目４６）
　前記ＥＰＯ受容体活性化因子が、ＥＰＯ、エポエチンアルファ、エポエチンベータ、エ
ポエチンデルタ、エポエチンオメガ、ダルベポエチンアルファ、メトキシポリエチレング
リコールエポエチンベータ、および合成赤血球生成タンパク質（ＳＥＰ）から選択される
、項目４５に記載の方法。
（項目４７）
　前記支持療法が、ヒドロキシウレアの投与を含む、項目４１から４６のいずれか一項に
記載の方法。
（項目４８）
　前記支持療法が、ヘプシジンの投与を含む、項目４１から４７のいずれか一項に記載の
方法。
（項目４９）
　前記ＡｃｔＲＩＩアンタゴニストが、局所投与される、項目１から４８のいずれか一項
に記載の方法。
（項目５０）
　貧血を有する対象における皮膚潰瘍の処置または予防に使用するための、ＡｃｔＲＩＩ
アンタゴニスト。
（項目５１）
　前記対象が、溶血性貧血を有する、項目５０に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目５２）
　前記対象が、異常ヘモグロビン症による貧血を有する、項目５０に記載のＡｃｔＲＩＩ
アンタゴニスト。
（項目５３）
　前記対象が、鎌状赤血球症を有する、項目５０に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目５４）
　前記対象が、サラセミア症候群を有する、項目５０に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニス
ト。
（項目５５）
　前記対象が、βサラセミア症候群を有する、項目５４に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニ
スト。
（項目５６）
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　前記対象が、中間型βサラセミアを有する、項目５４に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニ
スト。
（項目５７）
　ＡｃｔＲＩＩＡポリペプチドである、項目５０から５６のいずれか一項に記載のＡｃｔ
ＲＩＩアンタゴニスト。
（項目５８）
　前記ＡｃｔＲＩＩＡポリペプチドが、
ａ）配列番号１０のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号１０のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｂ）配列番号１１のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号１１のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｃ）配列番号２２のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２２のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｄ）配列番号２８のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２８のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；および
ｅ）配列番号９のアミノ酸３０～１１０と同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド、
あるいは配列番号９のアミノ酸３０～１１０の配列と少なくとも８０％、８５％、９０％
、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペ
プチド
から選択される、項目５７に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目５９）
　ＡｃｔＲＩＩＢポリペプチドである、項目５０から５６のいずれか一項に記載のＡｃｔ
ＲＩＩアンタゴニスト。
（項目６０）
　前記ＡｃｔＲＩＩＢポリペプチドが、
ａ）配列番号１のアミノ酸２９～１０９と同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド、
あるいは配列番号１のアミノ酸２９～１０９の配列と少なくとも８０％、８５％、９０％
、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペ
プチド；
ｂ）配列番号１のアミノ酸２５～１３１と同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド、
あるいは配列番号１のアミノ酸２５～１３１の配列と少なくとも８０％、８５％、９０％
、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペ
プチド；
ｃ）配列番号２のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２のアミノ酸配列
と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％
同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｄ）配列番号３のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号３のアミノ酸配列
と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％
同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；および
ｅ）配列番号２９のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２９のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド
から選択される、項目５９に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目６１）
　ＧＤＦトラップポリペプチドである、項目５０から５６のいずれか一項に記載のＡｃｔ
ＲＩＩアンタゴニスト。
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（項目６２）
　前記ＧＤＦトラップポリペプチドが、
ａ）配列番号１のアミノ酸２９～１０９と同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド、
あるいは配列番号１のアミノ酸２９～１０９の配列と少なくとも８０％、８５％、９０％
、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペ
プチド；
ｂ）配列番号１のアミノ酸２５～１３１と同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド、
あるいは配列番号１のアミノ酸２５～１３１の配列と少なくとも８０％、８５％、９０％
、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペ
プチド；
ｃ）配列番号２のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２のアミノ酸配列
と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％
同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｄ）配列番号３のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号３のアミノ酸配列
と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％
同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｅ）配列番号３６のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号３６のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｆ）配列番号３７のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２７のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｇ）配列番号４１のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号４１のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｈ）配列番号４４のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号４４のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；および
ｉ）配列番号４５のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号４５のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド
から選択される、項目６１に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目６３）
　前記ＧＤＦトラップポリペプチドが、配列番号１に照らして、７９位に酸性アミノ酸を
含む、項目６２に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目６４）
　前記ポリペプチドが、ＡｃｔＲＩＩＡ、ＡｃｔＲＩＩＢ、またはＧＤＦトラップのポリ
ペプチドドメインに加えて、インビボ半減期、インビトロ半減期、投与、組織局在化また
は分布、タンパク質複合体の形成、および精製のうちの１つまたは複数を増強する、１つ
または複数の異種ポリペプチドドメインを含む融合タンパク質である、項目５７から６３
のいずれか一項に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目６５）
　前記融合タンパク質が、免疫グロブリンＦｃドメインおよび血清アルブミンから選択さ
れる異種ポリペプチドドメインを含む、項目６４に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目６６）
　前記免疫グロブリンＦｃドメインが、ＩｇＧ１　Ｆｃドメインである、項目６５に記載
のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目６７）
　前記免疫グロブリンＦｃドメインが、配列番号１５および６４から選択されるアミノ酸
配列を含む、項目６５に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
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（項目６８）
　前記融合タンパク質が、前記ＡｃｔＲＩＩＡ、ＡｃｔＲＩＩＢ、またはＧＤＦトラップ
のポリペプチドドメインと前記免疫グロブリンＦｃドメインとの間に位置するリンカード
メインをさらに含む、項目６５から６７のいずれか一項に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニ
スト。
（項目６９）
　前記リンカードメインが、ＴＧＧＧリンカーである、項目６８に記載のＡｃｔＲＩＩア
ンタゴニスト。
（項目７０）
　前記ポリペプチドが、
ａ）配列番号２２のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２２のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；および
ｂ）配列番号２８のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２８のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド
から選択されるポリペプチドを含むＡｃｔＲＩＩＡ－Ｆｃ融合タンパク質である、項目６
４から６９のいずれか一項に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目７１）
　前記ポリペプチドが、配列番号２９のアミノ酸配列を含むか、または配列番号２９のア
ミノ酸配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、も
しくは９９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチドを含むＡｃｔＲＩＩＢ－Ｆｃ融
合タンパク質である、項目６４から６９のいずれか一項に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニ
スト。
（項目７２）
　前記ポリペプチドが、
ａ）配列番号３６のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号３６のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；および
ｂ）配列番号４１のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号４１のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド
から選択されるポリペプチドを含むＧＤＦトラップポリペプチド－Ｆｃ融合タンパク質で
ある、項目６４から６９のいずれか一項に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目７３）
　前記ＧＤＦトラップポリペプチド－Ｆｃ融合タンパク質が、配列番号１に照らして、７
９位に酸性アミノ酸を含む、項目７２に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目７４）
　前記ポリペプチドが、グリコシル化アミノ酸、ＰＥＧ化アミノ酸、ファルネシル化アミ
ノ酸、アセチル化アミノ酸、ビオチニル化アミノ酸、脂質部分に結合体化されたアミノ酸
、および有機誘導体化剤に結合体化されたアミノ酸から選択される１つまたは複数のアミ
ノ酸修飾を含む、項目５７から７３のいずれか一項に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト
。
（項目７５）
　前記ポリペプチドが、グリコシル化されており、哺乳動物グリコシル化パターンを有す
る、項目５７から７４のいずれか一項に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目７６）
　前記ポリペプチドが、グリコシル化されており、チャイニーズハムスター卵巣細胞株か
ら得ることができるグリコシル化パターンを有する、項目５７から７４のいずれか一項に
記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
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（項目７７）
　前記ポリペプチドが、ＧＤＦ１１に結合する、項目５７から７６のいずれか一項に記載
のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目７８）
　前記ポリペプチドが、ＧＤＦ８に結合する、項目５７から７７のいずれか一項に記載の
ＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目７９）
　前記ポリペプチドが、アクチビンに結合する、項目５７から７８のいずれか一項に記載
のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目８０）
　前記ポリペプチドが、アクチビンＡに結合する、項目７９に記載のＡｃｔＲＩＩアンタ
ゴニスト。
（項目８１）
　抗ＧＤＦ１１抗体である、項目５０から５６のいずれか一項に記載のＡｃｔＲＩＩアン
タゴニスト。
（項目８２）
　抗ＧＤＦ８抗体である、項目５０から５６のいずれか一項に記載のＡｃｔＲＩＩアンタ
ゴニスト。
（項目８３）
　少なくともＧＤＦ１１に結合する多特異性抗体である、項目５０から５６のいずれか一
項に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目８４）
　前記多特異性抗体が、ＧＤＦ８にさらに結合する、項目８３に記載のＡｃｔＲＩＩアン
タゴニスト。
（項目８５）
　前記多特異性抗体が、アクチビンＡ、アクチビンＢ、アクチビンＣ、アクチビンＥ、Ｂ
ＭＰ７、Ｎｏｄａｌ、ＡｃｔＲＩＩＡ、およびＡｃｔＲＩＩＢのうちの１つまたは複数に
さらに結合する、項目８３または８４に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目８６）
　前記抗体が、二特異性抗体である、項目８３から８５のいずれか一項に記載のＡｃｔＲ
ＩＩアンタゴニスト。
（項目８７）
　前記二特異性抗体が、ＧＤＦ１１およびＧＤＦ８に結合する、項目８６に記載のＡｃｔ
ＲＩＩアンタゴニスト。
（項目８８）
　前記抗体が、キメラ抗体、ヒト化抗体、またはヒト抗体である、項目８１から８７のい
ずれか一項に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目８９）
　前記抗体が、単鎖抗体、Ｆ（ａｂ’）２フラグメント、単鎖ダイアボディー、タンデム
単鎖Ｆｖフラグメント、タンデム単鎖ダイアボディー、または単鎖ダイアボディーおよび
少なくとも一部の免疫グロブリン重鎖定常領域を含む融合タンパク質である、項目８１か
ら８８のいずれか一項に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目９０）
　前記方法が、潰瘍、貧血、鎌状赤血球症、および／またはサラセミア症候群のための１
つまたは複数の支持療法を施す工程をさらに含む、項目５０から８９のいずれか一項に記
載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目９１）
　前記支持療法が、赤血球による輸血である、項目９０に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニ
スト。
（項目９２）



(13) JP 2017-523140 A5 2018.7.26

　前記支持療法が、１つまたは複数の鉄キレート化剤の投与を含む、項目９０または９１
に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目９３）
　前記１つまたは複数の鉄キレート化剤が、
　ａ）デフェロキサミン；
　ｂ）デフェリプロン；および
　ｃ）デフェラシロクス
から選択される、項目９２に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目９４）
　前記支持療法が、ＥＰＯ受容体活性化因子を投与する工程を含む、項目９０から９３の
いずれか一項に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目９５）
　前記ＥＰＯ受容体活性化因子が、ＥＰＯ、エポエチンアルファ、エポエチンベータ、エ
ポエチンデルタ、エポエチンオメガ、ダルベポエチンアルファ、メトキシポリエチレング
リコールエポエチンベータ、および合成赤血球生成タンパク質（ＳＥＰ）から選択される
、項目９４に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目９６）
　前記支持療法が、ヒドロキシウレアの投与を含む、項目９０から９５のいずれか一項に
記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目９７）
　前記支持療法が、ヘプシジンの投与を含む、項目９０から９６のいずれか一項に記載の
ＡｃｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目９８）
　局所投与される、項目５０から９７のいずれか一項に記載のＡｃｔＲＩＩアンタゴニス
ト。
（項目９９）
　貧血を有する対象における皮膚潰瘍の処置または予防のための医薬の製造における、Ａ
ｃｔＲＩＩアンタゴニストの使用。
（項目１００）
　前記対象が、溶血性貧血を有する、項目９９に記載の使用。
（項目１０１）
　前記対象が、異常ヘモグロビン症による貧血を有する、項目９９に記載の使用。
（項目１０２）
　前記対象が、鎌状赤血球症を有する、項目９９に記載の使用。
（項目１０３）
　前記対象が、サラセミア症候群を有する、項目９９に記載の使用。
（項目１０４）
　前記対象が、βサラセミア症候群を有する、項目１０３に記載の使用。
（項目１０５）
　前記対象が、中間型βサラセミアを有する、項目１０３に記載の使用。
（項目１０６）
　前記ＡｃｔＲＩＩアンタゴニストが、ＡｃｔＲＩＩＡポリペプチドである、項目９９か
ら１０５のいずれか一項に記載の使用。
（項目１０７）
　前記ＡｃｔＲＩＩＡポリペプチドが、
ａ）配列番号１０のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号１０のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｂ）配列番号１１のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号１１のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
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９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｃ）配列番号２２のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２２のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｄ）配列番号２８のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２８のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；および
ｅ）配列番号９のアミノ酸３０～１１０と同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド、
あるいは配列番号９のアミノ酸３０～１１０の配列と少なくとも８０％、８５％、９０％
、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペ
プチド
から選択される、項目１０６に記載の使用。
（項目１０８）
　前記ＡｃｔＲＩＩアンタゴニストが、ＡｃｔＲＩＩＢポリペプチドである、項目９９か
ら１０５のいずれか一項に記載の使用。
（項目１０９）
　前記ＡｃｔＲＩＩＢポリペプチドが、
ａ）配列番号１のアミノ酸２９～１０９と同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド、
あるいは配列番号１のアミノ酸２９～１０９の配列と少なくとも８０％、８５％、９０％
、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペ
プチド；
ｂ）配列番号１のアミノ酸２５～１３１と同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド、
あるいは配列番号１のアミノ酸２５～１３１の配列と少なくとも８０％、８５％、９０％
、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペ
プチド；
ｃ）配列番号２のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２のアミノ酸配列
と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％
同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｄ）配列番号３のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号３のアミノ酸配列
と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％
同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；および
ｅ）配列番号２９のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２９のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド
から選択される、項目１０８に記載の使用。
（項目１１０）
　前記ＡｃｔＲＩＩアンタゴニストが、ＧＤＦトラップポリペプチドである、項目９９か
ら１０５のいずれか一項に記載の使用。
（項目１１１）
　前記ＧＤＦトラップポリペプチドが、
ａ）配列番号１のアミノ酸２９～１０９と同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド、
あるいは配列番号１のアミノ酸２９～１０９の配列と少なくとも８０％、８５％、９０％
、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペ
プチド；
ｂ）配列番号１のアミノ酸２５～１３１と同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド、
あるいは配列番号１のアミノ酸２５～１３１の配列と少なくとも８０％、８５％、９０％
、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペ
プチド；
ｃ）配列番号２のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２のアミノ酸配列
と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％
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同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｄ）配列番号３のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号３のアミノ酸配列
と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９９％
同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｅ）配列番号３６のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号３６のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｆ）配列番号３７のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２７のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｇ）配列番号４１のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号４１のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；
ｈ）配列番号４４のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号４４のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；および
ｉ）配列番号４５のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号４５のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド
から選択される、項目１１０に記載の使用。
（項目１１２）
　前記ＧＤＦトラップポリペプチドが、配列番号１に照らして、７９位に酸性アミノ酸を
含む、項目１１１に記載の使用。
（項目１１３）
　前記ポリペプチドが、ＡｃｔＲＩＩＡ、ＡｃｔＲＩＩＢ、またはＧＤＦトラップのポリ
ペプチドドメインに加えて、インビボ半減期、インビトロ半減期、投与、組織局在化また
は分布、タンパク質複合体の形成、および精製のうちの１つまたは複数を増強する１つま
たは複数の異種ポリペプチドドメインを含む融合タンパク質である、項目１０６から１１
２のいずれか一項に記載の使用。
（項目１１４）
　前記融合タンパク質が、免疫グロブリンＦｃドメインおよび血清アルブミンから選択さ
れる異種ポリペプチドドメインを含む、項目１１３に記載の使用。
（項目１１５）
　前記免疫グロブリンＦｃドメインが、ＩｇＧ１　Ｆｃドメインである、項目１１４に記
載の使用。
（項目１１６）
　前記免疫グロブリンＦｃドメインが、配列番号１５および６４から選択されるアミノ酸
配列を含む、項目１１４に記載の使用。
（項目１１７）
　前記融合タンパク質が、前記ＡｃｔＲＩＩＡ、ＡｃｔＲＩＩＢ、またはＧＤＦトラップ
のポリペプチドドメインと前記免疫グロブリンＦｃドメインとの間に位置するリンカード
メインをさらに含む、項目１１４から１１６のいずれか一項に記載の使用。
（項目１１８）
　前記リンカードメインが、ＴＧＧＧリンカーである、項目１１７に記載の使用。
（項目１１９）
　前記ポリペプチドが、
ａ）配列番号２２のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２２のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；および
ｂ）配列番号２８のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号２８のアミノ酸
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配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド
から選択されるポリペプチドを含むＡｃｔＲＩＩＡ－Ｆｃ融合タンパク質である、項目１
１３から１１８のいずれか一項に記載の使用。
（項目１２０）
　前記ポリペプチドが、配列番号２９のアミノ酸配列を含むか、または配列番号２９のア
ミノ酸配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、も
しくは９９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチドを含むＡｃｔＲＩＩＢ－Ｆｃ融
合タンパク質である、項目１１３から１１８のいずれか一項に記載の使用。
（項目１２１）
　前記ポリペプチドが、
ａ）配列番号３６のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号３６のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド；および
ｂ）配列番号４１のアミノ酸配列を含むポリペプチド、あるいは配列番号４１のアミノ酸
配列と少なくとも８０％、８５％、９０％、９５％、９６％、９７％、９８％、または９
９％同一であるアミノ酸配列を含むポリペプチド
から選択されるポリペプチドを含むＧＤＦトラップポリペプチド－Ｆｃ融合タンパク質で
ある、項目１１３から１１８のいずれか一項に記載の使用。
（項目１２２）
　前記ＧＤＦトラップポリペプチド－Ｆｃ融合タンパク質が、配列番号１に照らして、７
９位に酸性アミノ酸を含む、項目１２１に記載の使用。
（項目１２３）
　前記ポリペプチドが、グリコシル化アミノ酸、ＰＥＧ化アミノ酸、ファルネシル化アミ
ノ酸、アセチル化アミノ酸、ビオチニル化アミノ酸、脂質部分に結合体化されたアミノ酸
、および有機誘導体化剤に結合体化されたアミノ酸から選択される、１つまたは複数のア
ミノ酸修飾を含む、項目１０６から１２２のいずれか一項に記載の使用。
（項目１２４）
　前記ポリペプチドが、グリコシル化されており、哺乳動物グリコシル化パターンを有す
る、項目１０６から１２３のいずれか一項に記載の使用。
（項目１２５）
　前記ポリペプチドが、グリコシル化されており、チャイニーズハムスター卵巣細胞株か
ら得ることができるグリコシル化パターンを有する、項目１０６から１２３のいずれか一
項に記載の使用。
（項目１２６）
　前記ポリペプチドが、ＧＤＦ１１に結合する、項目１０６から１２５のいずれか一項に
記載の使用。
（項目１２７）
　前記ポリペプチドが、ＧＤＦ８に結合する、項目１０６から１２６のいずれか一項に記
載の使用。
（項目１２８）
　前記ポリペプチドが、アクチビンに結合する、項目１０６から１２７のいずれか一項に
記載の使用。
（項目１２９）
　前記ポリペプチドが、アクチビンＡに結合する、項目１２８に記載の使用。
（項目１３０）
　前記ＡｃｔＲＩＩアンタゴニストが、抗ＧＤＦ１１抗体である、項目９９から１０５の
いずれか一項に記載の使用。
（項目１３１）
　前記ＡｃｔＲＩＩアンタゴニストが、抗ＧＤＦ８抗体である、項目９９から１０５のい
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ずれか一項に記載の使用。
（項目１３２）
　前記ＡｃｔＲＩＩアンタゴニストが、少なくともＧＤＦ１１に結合する多特異性抗体で
ある、項目９９から１０５のいずれか一項に記載の使用。
（項目１３３）
　前記多特異性抗体が、ＧＤＦ８にさらに結合する、項目１３２に記載の使用。
（項目１３４）
　前記多特異性抗体が、アクチビンＡ、アクチビンＢ、アクチビンＣ、アクチビンＥ、Ｂ
ＭＰ７、Ｎｏｄａｌ、ＡｃｔＲＩＩＡ、およびＡｃｔＲＩＩＢのうちの１つまたは複数に
さらに結合する、項目１３２または１３３に記載の使用。
（項目１３５）
　前記抗体が、二特異性抗体である、項目１３２から１３４のいずれか一項に記載の使用
。
（項目１３６）
　前記二特異性抗体が、ＧＤＦ１１およびＧＤＦ８に結合する、項目１３５に記載の使用
。
（項目１３７）
　前記抗体が、キメラ抗体、ヒト化抗体、またはヒト抗体である、項目１３０から１３６
のいずれか一項に記載の使用。
（項目１３８）
　前記抗体が、単鎖抗体、Ｆ（ａｂ’）２フラグメント、単鎖ダイアボディー、タンデム
単鎖Ｆｖフラグメント、タンデム単鎖ダイアボディー、または単鎖ダイアボディーおよび
少なくとも一部の免疫グロブリン重鎖定常領域を含む融合タンパク質である、項目１３０
から１３７のいずれか一項に記載の使用。
（項目１３９）
　前記方法が、潰瘍、貧血、鎌状赤血球症、および／またはサラセミア症候群のための１
つまたは複数の支持療法を施す工程をさらに含む、項目９９から１３８のいずれか一項に
記載の使用。
（項目１４０）
　前記支持療法が、赤血球による輸血である、項目１３９に記載の使用。
（項目１４１）
　前記支持療法が、１つまたは複数の鉄キレート化剤の投与を含む、項目１３９または１
４０に記載の使用。
（項目１４２）
　前記１つまたは複数の鉄キレート化剤が、
　ａ）デフェロキサミン；
　ｂ）デフェリプロン；および
　ｃ）デフェラシロクス
から選択される、項目１４１に記載の使用。
（項目１４３）
　前記支持療法が、ＥＰＯ受容体活性化因子を投与する工程を含む、項目１３９から１４
２のいずれか一項に記載の使用。
（項目１４４）
　前記ＥＰＯ受容体活性化因子が、ＥＰＯ、エポエチンアルファ、エポエチンベータ、エ
ポエチンデルタ、エポエチンオメガ、ダルベポエチンアルファ、メトキシポリエチレング
リコールエポエチンベータ、および合成赤血球生成タンパク質（ＳＥＰ）から選択される
、項目１４３に記載の使用。
（項目１４５）
　前記支持療法が、ヒドロキシウレアの投与を含む、項目１３９から１４４のいずれか一
項に記載の使用。
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（項目１４６）
　前記支持療法が、ヘプシジンの投与を含む、項目１３９から１４５のいずれか一項に記
載の使用。
（項目１４７）
　前記ＡｃｔＲＩＩアンタゴニストが、局所投与される、項目９９から１４６のいずれか
一項に記載の使用。
（項目１４８）
　貧血を有する対象において皮膚潰瘍を処置または予防するための方法であって、前記対
象に、ＡｃｔＲＩＩアンタゴニストを投与する工程を含み、前記ＡｃｔＲＩＩアンタゴニ
ストが、配列番号４１のアミノ酸配列を含むポリペプチドである、方法。
（項目１４９）
　貧血を有する対象における皮膚潰瘍の処置または予防に使用するための、ＡｃｔＲＩＩ
アンタゴニストであって、配列番号４１のアミノ酸配列を含むポリペプチドである、Ａｃ
ｔＲＩＩアンタゴニスト。
（項目１５０）
　貧血を有する対象における皮膚潰瘍の処置または予防のための医薬の製造における、Ａ
ｃｔＲＩＩアンタゴニストの使用であって、前記ＡｃｔＲＩＩアンタゴニストが、配列番
号４１のアミノ酸配列を含むポリペプチドである、使用。
（項目１５１）
　前記対象が、溶血性貧血を有する、項目１４８に記載の方法、項目１４９に記載のアン
タゴニスト、または項目１５０に記載の使用。
（項目１５２）
　前記対象が、異常ヘモグロビン症による貧血を有する、項目１４８に記載の方法、項目
１４９に記載のアンタゴニスト、または項目１５０に記載の使用。
（項目１５３）
　前記対象が、鎌状赤血球症を有する、項目１４８に記載の方法、項目１４９に記載のア
ンタゴニスト、または項目１５０に記載の使用。
（項目１５４）
　前記対象が、サラセミア症候群を有する、項目１４８に記載の方法、項目１４９に記載
のアンタゴニスト、または項目１５０に記載の使用。
（項目１５５）
　前記対象が、βサラセミア症候群を有する、項目１４８に記載の方法、項目１４９に記
載のアンタゴニスト、または項目１５０に記載の使用。
（項目１５６）
　前記対象が、中間型βサラセミアを有する、項目１４８に記載の方法、項目１４９に記
載のアンタゴニスト、または項目１５０に記載の使用。
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