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【手続補正書】
【提出日】平成30年11月29日(2018.11.29)
【手続補正１】
【補正対象書類名】明細書
【補正対象項目名】０１００
【補正方法】変更
【補正の内容】
【０１００】
　実施例４
　５００ｍｇ／ｋｇの１５－ＨＥＰＥ（ＤＳ１０２）を７日間、ラット（ｎ＝５）に投与
し、処置された動物と未処置の動物の組織中の１５－ＨＥＰＥレベルを分析するために臓
器を摘出した。図１１に示されるように、未処置の対照と比較して、処置された動物の肝
臓および肺では１５－ＨＥＰＥが有意に多く存在した。
　本件出願は、以下の構成の発明を提供する。
（構成１）
　その必要のある対象において線維症を処置または防止する方法であって、前記対象に１
５－ＨＥＰＥ、または１５－ＨＥＰＥを含む組成物、を投与することを含む方法。
（構成２）
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　前記線維症が、肺、肝臓、心臓、縦隔、骨髄、後腹膜、皮膚、腸、関節、生殖器および
それらの組み合わせからなる群より選択される器官または組織と関連している、構成１に
記載の方法。
（構成３）
　前記線維症が、肝線維症または特発性肺線維症である、先行する構成のいずれかに記載
の方法。
（構成４）
　前記線維症が、非アルコール性脂肪性肝疾患（ＮＡＦＬＤ）と関連している、先行する
構成のいずれかに記載の方法。
（構成５）
　前記組成物の投与後に前記対象においてＮＡＦＬＤ活動性スコア（ＮＡＳ）が低下する
、構成４に記載の方法。
（構成６）
　前記対象において前記ＮＡＳがベースラインに比べて低下する、構成５に記載の方法。
（構成７）
　前記組成物を投与されていない第２の対象に比べて前記ＮＡＳが低下する、構成５に記
載の方法。
（構成８）
　前記第２の対象が、プラセボを投与されている、構成７に記載の方法。
（構成９）
　前記第２の対象が、線維症治療を受けている、構成７または８に記載の方法。
（構成１０）
　前記線維症治療が、Ｃ型肝炎ウイルス（ＨＣＶ）非抗ウイルス薬、ＨＣＶ抗ウイルス薬
、Ｂ型肝炎ウイルス（ＨＢＶ）非抗ウイルス薬、ＨＢＶ抗ウイルス薬、原発性胆汁性肝硬
変薬、アルコール性肝炎薬、原発性硬化性胆管炎薬、ＮＡＳＨ薬、自己免疫性肝炎薬、肺
線維症薬、嚢胞性線維症薬、腎線維症薬、皮膚線維症薬、骨髄線維症薬、好酸球性食道炎
薬、抗ＴＧＦβ薬、抗ＣＴＧＦ薬、組換えヒト血清アミロイドＰ薬、抗ＩＬ－４薬、抗Ｉ
Ｌ－５薬（例えば、メポリズマブ）、抗ＩＬ－１３薬、神経化学受容体薬、抗ＩＬ－１７
Ａ薬、ＨｈもしくはＨｈ（Ｒ）のＳＭＯのアンタゴニスト、ＣＣＲ５アンタゴニスト、Ｃ
ＣＲ４細胞動員阻害剤、ＣＸＣＲ４アンタゴニスト、抗ＣＸＣＲ４薬、ＣＸＣＲ３アンタ
ゴニスト、抗ＣＣＬ１７薬、ＮＯＸ阻害剤、コパキソン、アディポネクチン、ＡＭＰＫア
ゴニスト、Ｙボックス結合タンパク質１、筋線維芽細胞動員阻害剤、抗Ｔｈ１７ ＭＭＰ
誘導物質、抗細胞外マトリックス沈着化合物、アデノシン受容体アンタゴニスト、マイク
ロＲＮＡ（ｍｉＲ）薬、幹細胞、テノフォビル、抗コラーゲン架橋薬（例えば、シムツズ
マブ、モガムリズマブ）、または、バルサルタン、テルミサルタン、ロサルタン、イルベ
サルタン、アジルサルタン、エプロサルタン、オルメサルタンからなる群より選択される
アンジオテンシンＩＩ受容体遮断薬（ＡＲＢ）、あるいは前述のいずれかの組み合わせ、
の投与を含む、構成９に記載の方法。
（構成１１）
　前記対象が、線維症治療を受けている、先行する構成のいずれかに記載の方法。
（構成１２）
　前記線維症治療が、前記１５－ＨＥＰＥまたは前記組成物の投与の間、継続される、構
成１１に記載の方法。
（構成１３）
　前記１５－ＨＥＰＥまたは前記組成物が、経口投与される、先行する構成のいずれかに
記載の方法。
（構成１４）
　前記１５－ＨＥＰＥが遊離酸形態である、先行する構成のいずれかに記載の方法。
（構成１５）
　前記１５－ＨＥＰＥがエステル化形態である、先行する構成のいずれかに記載の方法。
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（構成１６）
　前記エステル化形態がアルキルエステル形態である、構成１５に記載の方法。
（構成１７）
　前記エステル化形態がトリグリセリド形態である、構成１５に記載の方法。
（構成１８）
　前記１５－ＨＥＰＥが塩形態である、構成１に記載の方法。
（構成１９）
　前記１５－ＨＥＰＥが１５（Ｓ）－ＨＥＰＥを含む、構成１に記載の方法。
（構成２０）
　前記１５－ＨＥＰＥが１５（Ｒ）－ＨＥＰＥを含む、構成１に記載の方法。
（構成２１）
　その必要のある対象において線維症を処置または防止するための、１５－ＨＥＰＥ、ま
たは１５－ＨＥＰＥを含む組成物、の使用。
（構成２２）
　前記線維症が、肺、肝臓、心臓、縦隔、骨髄、後腹膜、皮膚、腸、関節、生殖器および
それらの組み合わせからなる群より選択される器官または組織と関連している、構成２１
に記載の使用。
（構成２３）
　前記線維症が、肝線維症または特発性肺線維症である、構成２１に記載の使用。
（構成２４）
　前記線維症が、非アルコール性脂肪性肝疾患（ＮＡＦＬＤ）と関連している、構成２１
に記載の使用。
（構成２５）
　前記１５－ＨＥＰＥ、または１５－ＨＥＰＥを含む前記組成物、が経口投与される、構
成２１～２４のいずれか１に記載の使用。
（構成２６）
　前記１５－ＨＥＰＥが、遊離酸形態、エステル化形態、アルキルエステル形態またはト
リグリセリド形態である、構成２１～２５のいずれか１に記載の使用。
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