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【誤訳訂正書】
【提出日】平成26年12月1日(2014.12.1)
【誤訳訂正１】
【訂正対象書類名】特許請求の範囲
【訂正対象項目名】全文
【訂正方法】変更
【訂正の内容】
【特許請求の範囲】
【請求項１】
　（ａ）ｒＶＷＦ；（ｂ）緩衝剤；ならびに（ｃ）１～５００ｍＭの濃度の塩化ナトリウ
ムおよび塩化カルシウムを含む塩
を含む組換え型ｖｏｎ　Ｗｉｌｌｅｂｒａｎｄ因子（ｒＶＷＦ）の安定な液体医薬製剤で
あって、
　該医薬製剤中の該ｒＶＷＦは、４℃で少なくとも２６週間安定であり、
　ａ）配列番号３に示したアミノ酸配列；
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　ｂ）ａ）の生物学的に活性なアナログ、フラグメントまたは変異体；
　ｃ）配列番号１に記載したポリヌクレオチドによってコードされるポリペプチド；
　ｄ）ｃ）の生物学的に活性なアナログ、フラグメントまたは変異体；および
　ｅ）中程度にストリンジェントなハイブリダイゼーション条件下で配列番号１に記載し
たポリヌクレオチドとハイブリダイズするポリヌクレオチドによってコードされるポリペ
プチド
からなる群より選択される、約２５０ｋＤの分子量を有するポリペプチドを含み；
　該緩衝剤は、クエン酸ナトリウムであり、
　該緩衝剤は０．１ｍＭ～５００ｍＭの範囲のｐＨ緩衝剤からなり、かつそのｐＨは２．
０～１２．０の範囲にあり、
　該塩は、１０ｍＭ以上の濃度の塩化カルシウムを含む、
製剤。
【請求項２】
　前記ｒＶＷＦが配列番号３に示したアミノ酸配列を含む、請求項１に記載の製剤。
【請求項３】
　前記緩衝剤が、１５ｍＭの濃度である、請求項１に記載の製剤。
【請求項４】
　ｐＨが６．０～８．０の範囲にある、請求項１に記載の製剤。
【請求項５】
　ｐＨが６．５～７．３の範囲にある、請求項４に記載の製剤。
【請求項６】
　前記ｐＨが７．０である、請求項３に記載の製剤。
【請求項７】
　前記塩は０．５～３００ｍＭの濃度範囲である、請求項１に記載の製剤。
【請求項８】
　前記塩は１０ｍＭの濃度の塩化カルシウムおよび１００ｍＭの濃度のＮａＣｌである、
請求項７に記載の製剤。
【請求項９】
　前記ｒＶＷＦは配列番号３に示したアミノ酸配列を含み；前記ｐＨが７．０であり；前
記塩は１０ｍＭの濃度の塩化カルシウムおよび１００ｍＭの濃度のＮａＣｌである、請求
項１に記載の製剤。
【請求項１０】
　前記ｒＶＷＦは配列番号３に示したアミノ酸配列を含み；前記緩衝剤は１５ｍＭの濃度
であり、そのｐＨが７．０であり；前記塩は１０ｍＭの濃度の塩化カルシウムおよび１０
０ｍＭの濃度のＮａＣｌである、請求項１に記載の製剤。
【請求項１１】
　前記ｐＨが７．０である、請求項１に記載の製剤。
【請求項１２】
　前記１種または複数種の塩は３０ｍＭの濃度の塩化ナトリウムおよび１０ｍＭの濃度の
塩化カルシウムである、請求項１に記載の製剤。
【誤訳訂正２】
【訂正対象書類名】明細書
【訂正対象項目名】００６４
【訂正方法】変更
【訂正の内容】
【００６４】
　塩
　タンパク質の溶解性、物理的安定性および等張性に重要である場合がある製剤のイオン
強度を高めるには、塩を加える場合が多い。塩は、様々な方法でタンパク質の物理的安定
性に作用することができる。イオンは、タンパク質の表面の荷電残基に結合して未変性状
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態のタンパク質を安定化させることができる。あるいは、塩は、タンパク質骨格（－ＣＯ
ＮＨ－）に沿ったペプチド基に結合して変性状態を安定化させることもできる。塩はさら
に、タンパク質分子内の残基間の静電的斥力相互作用を遮蔽してタンパク質の未変性コン
ホメーションも安定化させることができる。タンパク質製剤中の塩は、タンパク質の凝集
および不溶を引き起こすことがあるタンパク質分子間の静電的斥力相互作用を遮蔽するこ
ともできる。提供する製剤中の塩濃度は０．１、１、１０、２０、３０、４０、５０、８
０、１００、１２０、１５０、２００、３００および５００ｍＭの間である。

【誤訳訂正３】
【訂正対象書類名】明細書
【訂正対象項目名】００９８
【訂正方法】変更
【訂正の内容】
【００９８】

【表２】

　振動実験ではヘッドスペースのあるシリンジ内とヘッドスペースのないシリンジ内で保
管したｒＶＷＦ回収率も測定した。興味深いことに、ｒＶＷＦをヘッドスペースのないシ
リンジ内で保管し、上記のように振動させると、ｒＶＷＦの沈殿は観察されない。これに
対し、ｒＶＷＦをヘッドスペースのあるシリンジ内保管すると、沈殿がある程度観察され
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る。
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