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【手続補正書】
【提出日】令和2年5月22日(2020.5.22)
【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】
　被験体における癌の治療的又は予防的処置のための、ｉ）ヒストンデアセチラーゼ阻害
剤（ＨＤＡＣｉ）及びｉｉ）不活性化された多能性細胞の集団を含むワクチン組成物の組
み合せの、同時に、別々に、又は連続的な投与のための医薬の調製のための、使用。
【請求項２】
　被験体が、ヒトである、請求項１記載の使用。
【請求項３】
　ワクチン組成物の投与後に一定期間で投与するための、ＨＤＡＣｉをさらに含む、請求
項１記載の使用。
【請求項４】



(2) JP 2019-516754 A5 2020.7.9

　請求項１～３のいずれか一項記載の使用であって、多能性細胞の集団が、
ａ）増殖工程の間に集団中の抗原のＭＨＣ－Ｉ提示を誘導する薬剤の存在において、細胞
の多能性能力を維持するような条件の存在において多能性細胞を増殖させる工程、
ｂ）細胞エンベロープの完全性を維持しながら、細胞を不活性化する不活性化剤に増殖細
胞を曝露する工程、
ｃ）増殖した不活性化細胞を回収し、コンディショニングする工程
により得られた、使用。
【請求項５】
　抗原のＭＨＣ－Ｉ提示を誘導する薬剤が、サイトカイン、ヒストンデアセチラーゼ阻害
剤、ＤＮＡメチルトランスフェラーゼ阻害剤、及びヒストン－リシンＮ－メチルトランス
フェラーゼ酵素阻害剤からなる群より選択される、請求項４記載の使用。
【請求項６】
　抗原のＭＨＣ－Ｉ提示を誘導し、そして多能性遺伝子発現を高める薬剤が、バルプロ酸
（ＶＰＡ）、ボリノスタット、パノビノスタット、ジビノスタット、ベリノスタット、エ
ンチノスタット、モセチノスタット、プラシノスタット（Ｐｒａｃｔｉｎｏｓｔａｔ）、
チダミド、キシノスタット、及びアベキシノスタットからなる群より選択されるヒストン
デアセチラーゼ阻害剤（ＨＤＡＣｉ）である、請求項５記載の使用。
【請求項７】
　細胞集団が、患者の癌細胞によっても発現される目的の抗原、特にネオ抗原を発現する
、請求項１～６のいずれか一項記載の使用。
【請求項８】
　癌が、膀胱癌、乳癌、子宮頸癌、胆管癌、結腸直腸癌、胃肉腫、神経膠腫、肺癌、リン
パ腫、急性及び慢性リンパ性ならびに骨髄性白血病、黒色腫、多発性骨髄腫、骨肉腫、卵
巣癌、膵臓癌、前立腺癌、胃癌、腎臓癌、頭頸部腫瘍、及び固形腫瘍からなる群より選択
される、請求項１～７のいずれか一項記載の使用。
【請求項９】
　ｉ）増殖工程の間に集団中の抗原のＭＨＣ－Ｉ提示を誘導する薬剤の存在において、細
胞の多能性能力を維持するような条件の存在において多能性細胞を増殖させる工程、
ｉｉ）細胞エンベロープの完全性を維持しながら、細胞を不活性化する不活性化剤に増殖
細胞を曝露する工程、
ｉｉｉ）増殖した不活性化細胞を回収し、コンディショニングする工程
を含む、不活性化した多能性細胞の集団を製造する方法。
【請求項１０】
　多能性細胞の集団が、ヒト胚性幹細胞、誘導性多能性幹細胞（ｉＰＳ）、同種、異種、
自己、及び同系幹細胞からなる群より選択される、請求項９記載の方法。
【請求項１１】
　多能性細胞が、集団の細胞において遺伝子の突然変異を誘導するように、増殖の間に変
異原性薬剤に曝露される、請求項９又は１０記載の方法。
【請求項１２】
　抗原のＭＨＣ－Ｉ提示を誘導する薬剤が、サイトカイン、ヒストンデアセチラーゼ阻害
剤、ＤＮＡメチルトランスフェラーゼ阻害剤、及びヒストン－リシンＮ－メチルトランス
フェラーゼ酵素阻害剤からなる群より選択される、請求項９～１１のいずれか一項記載の
方法。
【請求項１３】
　抗原のＭＨＣ－Ｉ提示を誘導し、そして多能性遺伝子発現を高める薬剤が、バルプロ酸
（ＶＰＡ）、ボリノスタット、パノビノスタット、ジビノスタット、ベリノスタット、エ
ンチノスタット、モセチノスタット、プラシノスタット、チダミド、キシノスタット、及
びアベキシノスタットからなる群より選択される、ヒストンデアセチラーゼ阻害剤（ＨＤ
ＡＣｉ）である、請求項９～１２のいずれか一項記載の方法。
【請求項１４】



(3) JP 2019-516754 A5 2020.7.9

　ＤＮＡメチルトランスフェラーゼ阻害剤、特に５－アザシチジンが、工程ａ）に存在す
る、請求項９～１３のいずれか一項記載の方法。
【請求項１５】
　細胞が、致死量の放射線への曝露により不活性化されている、請求項９～１４のいずれ
か一項記載の方法。
【請求項１６】
　コンディショニングが、細胞を凍結又は凍結乾燥することを含む、請求項９～１５のい
ずれか一項記載の方法。
【請求項１７】
　ａ．不活性化された多能性細胞の集団、及び
ｂ．ヒストンデアセチラーゼ阻害剤
を含む、癌ワクチン組成物。
【請求項１８】
　多能性細胞が、変異を誘発した多能性細胞を含む、請求項１７記載のワクチン組成物。
【請求項１９】
　癌を患う被験体を処置するための、ｉ）不活性化された多能性細胞の集団、及びｉｉ）
ＭＨＣ発現及び／又は免疫応答を活性化する化合物の組み合せ調製物の、同時に、別々に
、又は連続的な投与のための医薬の調製のための、使用。
【請求項２０】
　抗原のＭＨＣ発現を誘導する薬剤が、サイトカイン、ヒストンデアセチラーゼ阻害剤、
ＤＮＡメチルトランスフェラーゼ阻害剤、及びヒストン－リシンＮ－メチルトランスフェ
ラーゼ酵素阻害剤からなる群より選択される、請求項１９記載の使用。
【請求項２１】
　多能性細胞の集団が、ヒト胚性幹細胞、誘導性多能性幹細胞（ｉＰＳ）、同種、異種、
自己、及び同系幹細胞からなる群より選択される、請求項１８～２０のいずれか一項記載
の使用。
【請求項２２】
　多能性細胞が、ＭＨＣ発現及び／又は免疫応答を刺激する化合物を過剰発現するように
遺伝的に改変されている、請求項１９～２１のいずれか一項記載の使用。
【請求項２３】
　多能性細胞が、変異原性薬剤を用いて処理されている、請求項１９～２２のいずれか一
項記載の使用。
【請求項２４】
　患者への免疫チェックポイント阻害剤の投与をさらに含む、請求項１９～２３のいずれ
か一項記載の使用。
【請求項２５】
　癌が、膀胱癌、乳癌、子宮頸癌、胆管癌、結腸直腸癌、胃肉腫、神経膠腫、肺癌、リン
パ腫、急性及び慢性リンパ性ならびに骨髄性白血病、黒色腫、多発性骨髄腫、骨肉腫、卵
巣癌、膵臓癌、前立腺癌、胃癌、腎臓癌、頭頸部腫瘍、及び固形腫瘍からなる群より選択
される、請求項１９～２４のいずれか一項記載の使用。
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