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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３部門第２区分
【発行日】令和3年5月6日(2021.5.6)

【公表番号】特表2020-519645(P2020-519645A)
【公表日】令和2年7月2日(2020.7.2)
【年通号数】公開・登録公報2020-026
【出願番号】特願2019-562579(P2019-562579)
【国際特許分類】
   Ａ６１Ｋ  35/28     (2015.01)
   Ａ６１Ｐ  25/00     (2006.01)
   Ｃ１２Ｎ   5/0775   (2010.01)
【ＦＩ】
   Ａ６１Ｋ   35/28     　　　　
   Ａ６１Ｐ   25/00     　　　　
   Ｃ１２Ｎ    5/0775   　　　　

【手続補正書】
【提出日】令和3年3月26日(2021.3.26)
【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】
　中枢神経系（ＣＮＳ）に投与することにより一次進行型多発性硬化症を治療する方法に
おいて使用するための、非遺伝子組み換えのヒト脂肪組織由来幹細胞（ｈＡＤＳＣ）を含
む医薬組成物。
【請求項２】
　前記ｈＡＤＳＣは、
　（ａ）吸引脂肪組織を凍結するステップと、
　（ｂ）前記吸引脂肪組織を解凍し、組織分散酵素を用いて、又は機械的破砕により分散
させるステップと、
　（ｃ）前記ｈＡＤＳＣを含む細胞分画を遠心分離によってペレッティングし、任意に細
胞生存率を支持可能な懸濁培地で前記ペレットを洗浄し、前記懸濁液を少なくとも１回の
追加の遠心分離にかけるステップと、
　（ｄ）ステップ（ｃ）で得られた前記ペレットを、細胞生存率を支持可能な懸濁培地で
再懸濁し、再懸濁された前記ペレット内の細胞集団からｈＡＤＳＣを選択するステップと
、
　（ｅ）任意に、前記ｈＡＤＳＣの選択の前に少なくとも１回濾過をおこなうステップと
、
　（ｆ）任意に、前記ｈＡＤＳＣを少なくとも３継代にわたって培養するステップと、
　によってヒト皮下脂肪から得られたｈＡＤＳＣである、
　請求項１に記載の医薬組成物。
【請求項３】
　前記ｈＡＤＳＣは、（ｉ）吸引脂肪組織を凍結するステップと、（ｉｉ）前記吸引脂肪
組織を解凍し、組織分散酵素を用いて、又は機械的破砕により分散させるステップと、（
ｉｉｉ）前記ｈＡＤＳＣを含む細胞分画を遠心分離によってペレッティングするステップ
と、（ｉｖ）前記ペレットを等張緩衝液又は培養液で洗浄し、追加の遠心分離にかけるス
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テップと、（ｖ）ステップ（ｉｖ）で得られた前記ペレットを等張緩衝液又は培養液で再
懸濁し、少なくとも１回濾過をおこなうステップと、（ｖｉ）再懸濁された前記ペレット
内の細胞集団からｈＡＤＳＣを選択するステップと、（ｖｉｉ）前記ｈＡＤＳＣを少なく
とも３継代にわたって培養するステップと、によってヒト皮下脂肪から得られたｈＡＤＳ
Ｃである、
　請求項２に記載の医薬組成物。
【請求項４】
　遠心分離後に得られた前記ｈＡＤＳＣを含む前記細胞分画は、赤血球溶解バッファーに
さらされない、請求項２又は請求項３に記載の医薬組成物。
【請求項５】
　前記ｈＡＤＳＣは、細胞培養容器への付着性によって選択される、請求項１～４のいず
れか一項に記載の医薬組成物。
【請求項６】
　ヒト皮下脂肪からヒト脂肪組織由来幹細胞（ｈＡＤＳＣ）を得るための方法であって、
前記方法は、
　（ａ）吸引脂肪組織を凍結するステップと、
　（ｂ）前記吸引脂肪組織を解凍し、組織分散酵素を用いて、又は機械的破砕により分散
させるステップと、
　（ｃ）前記ｈＡＤＳＣを含む細胞分画を遠心分離によってペレッティングし、任意に細
胞生存率を支持可能な懸濁培地で前記ペレットを洗浄し、前記懸濁液を少なくとも１回の
追加の遠心分離にかけるステップと、
　（ｄ）ステップ（ｃ）で得られた前記ペレットを、細胞生存率を支持可能な懸濁培地で
再懸濁し、少なくとも１回濾過をおこなうステップと、
　（ｅ）再懸濁された前記ペレット内の細胞集団からｈＡＤＳＣを選択するステップと、
　（ｆ）任意に、前記ｈＡＤＳＣを少なくとも３継代にわたって培養するステップと、
　から実質的になる、方法。
【請求項７】
　前記ｈＡＤＳＣは、組織培養容器への付着性によって選択される、請求項６に記載の方
法。
【請求項８】
　前記得られたｈＡＤＳＣは、多発性硬化症（ＭＳ）の治療において使用され、好ましく
は、前記多発性硬化症は進行性ＭＳであり、
　前記進行性ＭＳは二次進行型ＭＳであるか、または
　前記進行性ＭＳは一次進行型ＭＳである、請求項６に記載の方法。
【請求項９】
　前記凍結は－８０℃で実施され、その後に気相液体窒素が続く、請求項６～８のいずれ
か一項に記載の方法。
【請求項１０】
　前記組織分散酵素は、コラゲナーゼ、ディスパーゼ又はそれらの組合わせから選択され
る、請求項６～９のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１１】
　前記組織分散酵素はコラゲナーゼである、請求項１０に記載の方法。
【請求項１２】
　前記ｈＡＤＳＣは、前記細胞の少なくとも９５％によるＣＤ４４、ＣＤ７３及びＣＤ９
０の陽性発現と、前記細胞の少なくとも９０％によるＣＤ１０５の陽性発現と、前記細胞
の少なくとも９５％によるＣＤ４５、ＣＤ１９、ＣＤ１１ｂ及びＨＬＡ－ＤＲの陰性発現
とによって特徴付けられる、
　請求項６～１１のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１３】
　前記ｈＡＤＳＣは更に、前記細胞の１～１０％によるＣＤ３４の陽性発現によって特徴
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付けられる、請求項１２に記載の方法。
【請求項１４】
　前記細胞の少なくとも５０％は、ＣＤ１０５、ＣＤ７３、ＣＤ４４及びＣＤ９０に対し
て陽性であり、ＣＤ４５、ＣＤ１９、ＣＤ１１ｂ及びＨＬＡ－ＤＲに対して陰性である、
請求項６～１１のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１５】
　継代数３～１０まで前記ｈＡＤＳＣを培養することを含む、請求項６～１４のいずれか
一項に記載の方法。
【請求項１６】
　継代数３～５まで前記ｈＡＤＳＣを培養することを含む、請求項６～１４のいずれか一
項に記載の方法。
【請求項１７】
　前記ｈＡＤＳＣは、髄腔内投与又は心室内若しくは脳室内（ＩＣＶ）投与のためのもの
である、請求項６～１６のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１８】
　前記ｈＡＤＳＣは、１回の投与につき約１０５～３×１０８個の細胞の用量で投与する
ためのものである、請求項６～１７のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１９】
　前記ｈＡＤＳＣは自己由来である、請求項６～１８のいずれか一項に記載の方法。
【請求項２０】
　前記ｈＡＤＳＣは同種由来である、請求項６～１８のいずれか一項に記載の方法。
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