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【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26日(2019.9.26)

【公表番号】特表2018-527932(P2018-527932A)
【公表日】平成30年9月27日(2018.9.27)
【年通号数】公開・登録公報2018-037
【出願番号】特願2018-511706(P2018-511706)
【国際特許分類】
   Ｃ１２Ｎ   5/0783   (2010.01)
   Ｃ１２Ｎ   5/10     (2006.01)
   Ｃ１２Ｑ   1/686    (2018.01)
   Ａ６１Ｐ  37/06     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  37/08     (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  35/17     (2015.01)
   Ｇ０１Ｎ  33/53     (2006.01)
   Ｃ１２Ｎ  15/12     (2006.01)
   Ｃ１２Ｎ  15/09     (2006.01)
【ＦＩ】
   Ｃ１２Ｎ    5/0783   ＺＮＡ　
   Ｃ１２Ｎ    5/10     　　　　
   Ｃ１２Ｑ    1/686    　　　Ｚ
   Ａ６１Ｐ   37/06     　　　　
   Ａ６１Ｐ   37/08     　　　　
   Ａ６１Ｋ   35/17     　　　　
   Ｇ０１Ｎ   33/53     　　　Ｋ
   Ｃ１２Ｎ   15/12     　　　　
   Ｃ１２Ｎ   15/09     　　　Ｚ

【手続補正書】
【提出日】令和1年8月15日(2019.8.15)
【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】
　ＩＦＮγ＋ＩＬ－１０＋ＩＬ－３４＋分泌ヒトＣＤ８＋ＣＤ４５ＲＣｌｏｗＴ制御性（
Ｔｒｅｇ）細胞の単離集団であって、好ましくは前記Ｔｒｅｇ細胞がＧＩＴＲ＋および／
またはＦｏｘｐ３＋である、単離集団。
【請求項２】
　前記Ｔｒｅｇ細胞が、キメラ抗原受容体（ＣＡＲ）またはキメラ自己抗体受容体（ＣＡ
ＡＲ）を含む遺伝子改変されたＴｒｅｇ細胞である、請求項１に記載の単離集団。
【請求項３】
　ヒト末梢血単核細胞（ＰＢＭＣ）またはリンパ球を含有する生体試料から、場合により
ＧＩＴＲ＋および／またはＦｏｘｐ３＋である、ＩＦＮγ＋ＩＬ－１０＋ＩＬ－３４＋分
泌ヒトＣＤ８＋ＣＤ４５ＲＣｌｏｗＴｒｅｇ細胞を検出および／または単離するための方
法であって、以下のステップ：
　（ａ）ヒトＰＢＭＣまたはリンパ球の前記集団を、ヒトＣＤ８＋ＣＤ４５ＲＣｌｏｗＴ
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ｒｅｇ細胞の集団を単離するのに有用な手段と、場合によりＧＩＴＲ＋および／またはＦ
ｏｘｐ３＋のＣＤ８＋ＣＤ４５ＲＣｌｏｗＴｒｅｇ細胞の集団を単離するのに有用な手段
と、接触させるステップ；
　（ｂ）ステップ（ａ）で得られたヒトＣＤ８＋ＣＤ４５ＲＣｌｏｗＴｒｅｇ細胞の単離
集団を、ＩＦＮγ＋ＩＬ－１０＋ＩＬ－３４＋分泌ヒトＣＤ８＋ＣＤ４５ＲＣｌｏｗＴｒ
ｅｇ細胞を単離するのに有用な手段と接触させるステップ、
を含む方法。
【請求項４】
　前記ヒトＣＤ８＋ＣＤ４５ＲＣｌｏｗＴｒｅｇ細胞の集団を単離するのに有用な手段が
、モノクローナル抗ヒトＣＤ３抗体、モノクローナル抗ヒトＣＤ８抗体およびモノクロー
ナル抗ヒトＣＤ４５ＲＣ抗体からなり、場合により抗ヒトＧＩＴＲ抗体をさらに含む、少
なくとも３つの抗体の組み合わせであり、
　前記ＩＦＮγ＋ＩＬ－１０＋ＩＬ－３４＋分泌ヒトＣＤ８＋ＣＤ４５ＲＣｌｏｗＴｒｅ
ｇ細胞を単離するのに有用な手段は、ＩＦＮγとＴ細胞に特異的な細胞表面分子（例えば
、ＣＤ３、ＣＤ８、ＣＤ４５）とに結合する二重特異性抗体、ＩＬ－１０とＴ細胞に特異
的な細胞表面分子（例えば、ＣＤ３、ＣＤ８、ＣＤ４５）とに結合する二重特異性抗体お
よびＩＬ－３４とＴ細胞に特異的な細胞表面分子（例えば、ＣＤ３、ＣＤ８、ＣＤ４５）
とに結合する二重特異性抗体からなる群から選択される少なくとも２つの二重特異性抗体
の組み合わせである、
請求項３に記載の方法。
【請求項５】
　ＩＦＮγ＋ＩＬ－１０＋ＩＬ－３４＋分泌ヒトＣＤ８＋ＣＤ４５ＲＣｌｏｗＴｒｅｇ細
胞の単離集団を、Ｔｒｅｇ細胞を増幅させるのに適した培地と接触させるステップを含む
、場合によりＧＩＴＲ＋および／またはＦｏｘｐ３＋である、ＩＦＮγ＋ＩＬ－１０＋Ｉ
Ｌ－３４＋分泌ヒトＣＤ８＋ＣＤ４５ＲＣｌｏｗＴｒｅｇ細胞を増幅させるための方法。
【請求項６】
　前記ＩＦＮγ＋ＩＬ－１０＋ＩＬ－３４＋分泌ヒトＣＤ８＋ＣＤ４５ＲＣｌｏｗＴｒｅ
ｇ細胞の単離集団が、凍結され、続いて解凍された後、Ｔｒｅｇ細胞を増幅させるのに適
した培地と接触させられる、請求項５に記載の方法。
【請求項７】
　前記Ｔｒｅｇ細胞を増幅させるのに適した培地が、抗原、細胞、ＭＨＣポリマーおよび
抗体からなる群から選択される少なくとも１種の抗原特異性刺激剤を含む、請求項５また
は６に記載の方法。
【請求項８】
　前記培地が、少なくとも１種のサイトカインを含み、好ましくは前記培地が、一定量の
インターロイキン－２（ＩＬ－２）および／または一定量のインターロイキン－１５（Ｉ
Ｌ－１５）を含む、請求項５～７のいずれか１項に記載の方法。
【請求項９】
　ヒト末梢血単核細胞（ＰＢＭＣ）またはリンパ球を含有する生体試料からＣＤ８＋ＧＩ
ＴＲ＋Ｔｒｅｇ細胞を単離すること、場合によりヒト末梢血単核細胞（ＰＢＭＣ）または
リンパ球を含有する生体試料からＣＤ８＋ＣＤ４５ＲＣｌｏｗＧＩＴＲ＋Ｔｒｅｇ細胞を
単離すること、
　場合により前記単離されたＴｒｅｇ細胞を凍結し、続いて解凍すること、および
　前記細胞を培養で増幅させること、
を含む、ＩＦＮγ＋ＩＬ－１０＋ＩＬ－３４＋分泌ヒトＣＤ８＋ＣＤ４５ＲＣｌｏｗＴｒ
ｅｇ細胞の集団を生成するための方法。
【請求項１０】
　増幅されたＩＦＮγ＋ＩＬ－１０＋ＩＬ－３４＋分泌ヒトＣＤ８＋ＣＤ４５ＲＣｌｏｗ

Ｔｒｅｇ細胞の単離集団であって、好ましくは前記Ｔｒｅｇ細胞がＧＩＴＲ＋および／ま
たはＦｏｘｐ３＋である、単離集団。
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【請求項１１】
　前記Ｔｒｅｇ細胞が、抗原特異性である、および／またはＣＡＲもしくはＣＡＡＲを含
む遺伝子改変されたＴｒｅｇ細胞である、請求項１０に記載の単離集団。
【請求項１２】
　請求項１または２に記載のＩＦＮγ＋ＩＬ－１０＋ＩＬ－３４＋分泌ヒトＣＤ８＋ＣＤ
４５ＲＣｌｏｗＴｒｅｇ細胞の単離集団あるいは請求項１０または１１に記載の増幅され
たＩＦＮγ＋ＩＬ－１０＋ＩＬ－３４＋分泌ヒトＣＤ８＋ＣＤ４５ＲＣｌｏｗＴｒｅｇ細
胞の単離集団と、少なくとも１種の医薬的に許容できる担体と、を含む医薬組成物。
【請求項１３】
　医薬として使用するための、請求項１または２に記載のＩＦＮγ＋ＩＬ－１０＋ＩＬ－
３４＋分泌ヒトＣＤ８＋ＣＤ４５ＲＣｌｏｗＴｒｅｇ細胞の単離集団あるいは請求項１０
または１１に記載の増幅されたＩＦＮγ＋ＩＬ－１０＋ＩＬ－３４＋分泌ヒトＣＤ８＋Ｃ
Ｄ４５ＲＣｌｏｗＴｒｅｇ細胞の単離集団。
【請求項１４】
　必要とする患者において移植片拒絶、ＧＶＨＤ、慢性炎症性疾患、自己免疫疾患、治療
性タンパク質への望まない免疫反応、またはアレルギーを予防または処置するための方法
における使用のための、請求項１または２に記載のＩＦＮγ＋ＩＬ－１０＋ＩＬ－３４＋

分泌ヒトＣＤ８＋ＣＤ４５ＲＣｌｏｗＴｒｅｇ細胞の単離集団あるいは請求項１０または
１１に記載の増幅されたＩＦＮγ＋ＩＬ－１０＋ＩＬ－３４＋分泌ヒトＣＤ８＋ＣＤ４５
ＲＣｌｏｗＴｒｅｇ細胞の単離集団。
【請求項１５】
　患者に、移植片拒絶、ＧＶＨＤ、慢性炎症性疾患、自己免疫疾患、治療性タンパク質へ
の望まない免疫反応、またはアレルギーのリスクがあるか否かを決定するためのインビト
ロ法であって、請求項３または４に記載の方法により前記患者から得られた生体試料中の
ＩＦＮγ＋ＩＬ－１０＋ＩＬ－３４＋分泌ヒトＣＤ８＋ＣＤ４５ＲＣｌｏｗＴｒｅｇ細胞
の存在を決定するステップを含み、ＩＦＮγ＋ＩＬ－１０＋ＩＬ－３４＋分泌ヒトＣＤ８
＋ＣＤ４５ＲＣｌｏｗＴｒｅｇ細胞の存在が、移植片拒絶、ＧＶＨＤ、慢性炎症性疾患、
自己免疫疾患、治療性タンパク質への望まない免疫反応、またはアレルギーのリスクの低
減を示す、インビトロ法。
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