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【 手 続 補 正 書 】
【 提 出 日 】 平 成 18年 2月 20日 (2006.2.20)
【 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 】
　 下 記 一 般 式 (I): 
(I) 両 性 物 質  - Y - ス ペ ー サ ー  - 両 親 媒 性 物 質
を 有 す る 脂 質 の 等 電 点 が 4.5～ 8.5で あ る 両 性 脂 質 で あ っ て 、
(a)両 性 物 質 が 、 pK a 値 が 4～ 8の カ チ オ ン 電 荷 の 少 な く と も 一 部 及 び /又 は pK a 値 が 3～ 7の ア
ニ オ ン 電 荷 の 少 な く と も 一 部 及 び 任 意 に よ り 追 加 の 電 荷 担 体 を 有 し 、
aa)前 記 カ チ オ ン 電 荷 の 一 部 は イ ミ ダ ゾ ー ル 、 モ ル ホ リ ン 、 ピ ペ ラ ジ ン 、 プ リ ン 、 ピ リ ジ
ン 及 び /又 は ピ リ ミ ジ ン 又 は そ の 誘 導 体 を 含 む 群 よ り 選 ば れ 、
bb)前 記 ア ニ オ ン 電 荷 の 一 部 は 、 脂 肪 族 鎖 に 結 合 し た 、 酢 酸 、 ブ ロ モ 酢 酸 、 ク ロ ロ 酢 酸 、
ア セ ト 酢 酸 、 プ ロ ピ オ ン 酸 、 ア ク リ ル 酸 、 酪 酸 、 ク ロ ト ン 酸 、 又 は カ ル ボ ン 酸 を 含 む カ ル
ボ キ シ ル 基 ; モ ノ エ ス テ ル 化 又 は ア ミ ノ 化 又 は 脂 肪 族 鎖 に 結 合 し た ジ カ ル ボ ン 酸 を 含 む カ
ル ボ キ シ ル 基 ; モ ノ エ ス テ ル 化 又 は ア ミ ノ 化 又 は 脂 肪 族 鎖 に 結 合 し た オ リ ゴ カ ル ボ ン 酸 を
含 む カ ル ボ キ シ ル 基 で あ る 、
(b)ス ペ ー サ ー が エ チ レ ン 系 不 飽 和 結 合 0、 1又 は 2個 と 、 ヒ ド ロ キ シ ル 基 0～ 4個 を 含 む 直 鎖
、 分 枝 鎖 又 は 環 状 構 造 を も つ C原 子 8個 ま で を 有 す る 低 級 ア ル キ ル 残 基 で あ り 、
(c)Yが -(C=O)-O-; -(C=O)-NH-; -NH-(C=O)-O-; -O-; -NH-; -CH=N-; -O-(O=C)-; -S-; -(
O=C)-; -NH-(O=C)-; -O-(O=C)-NH-, -N=CH- 及 び /又 は  -S-S-を 含 み 、
(d)両 親 媒 性 物 質 が 下 記 一 般 式 (II)又 は (III)又 は (IV):



【 化 １ 】
　
　
　
　
　
（ 式 中 、 R 1 及 び R 2 は 独 立 し て エ チ レ ン 系 不 飽 和 結 合 0、 1又 は 2個 を 有 す る C 8 -C 3 0 ア ル キ ル
鎖 又 は ア シ ル 鎖 で あ り 、
Xは -O-(C=O); -NH-(C=O)-; -S-(C=O)-; -O-; -NH-; -S-; -N=CH-; -(O=C)-O-; -S-(O=C)-
; -NH-(O=C)-; -N=CH-及 び /又 は -S-S-を 含 む 群 よ り 選 ば れ る 。 ） ; 又 は

【 化 ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
（ 式 中 、 R 1 及 び R 2 は 独 立 し て エ チ レ ン 系 不 飽 和 結 合 0、 1又 は 2個 を 有 す る C 8 -C 3 0 ア シ ル 鎖
で あ り 、
Xは -O-で あ る 。 ); 又 は
【 化 ３ 】
　
　
　
　
（ 式 中 、 R 1 及 び R 2 は 独 立 し て エ チ レ ン 系 不 飽 和 結 合 0、 1又 は 2個 を 有 す る C 8 -C 3 0 ア ル キ ル
鎖 で あ り 、
Xは 存 在 し な い か 又 は -(C=O)-O-; -(C=O)-NH-; -(C=O)-S-; -NH-; -CH=N-; 及 び /又 は -S-(
O=C)-か ら な る 群 よ り 選 ば れ る 。 ）
を 有 す る 構 造 で あ り 、
(e)両 親 媒 性 物 質 が C 8 -C 3 0 直 鎖 ア ル コ ー ル で エ ス テ ル 化 し た ア ス パ ラ ギ ン 酸 、 グ ル タ ミ ン
酸 、 リ ン ゴ 酸 、 酒 石 酸 、 ク エ ン 酸 、 ア コ ニ チ ン 酸 、 シ ト ラ コ ン 酸 及 び /又 は マ レ イ ン 酸 の
よ う な 1,4-又 は 1,5-ジ カ ル ボ ン 酸 で あ り 、 及 び /又 は
(f)両 親 媒 性 物 質 が C 8 -C 3 0 直 鎖 脂 肪 酸 で ア ミ ノ 化 し た 3-ア ミ ノ ア ラ ニ ン 、 ジ ア ミ ノ 酪 酸 、
オ ル ニ チ ン 又 は リ シ ン の 1,4-又 は 1,5-ジ ア ミ ン で あ る
こ と を 特 徴 と す る 、 前 記 脂 質 。
【 請 求 項 ２ 】
　 ジ カ ル ボ ン 酸 が シ ュ ウ 酸 、 マ ロ ン 酸 、 コ ハ ク 酸 、 マ レ イ ン 酸 、 フ マ ル 酸 、 リ ン ゴ 酸 、 酒
石 酸 、 グ ル タ ル 酸 、 ア ジ ピ ン 酸 、 カ プ リ ル 酸 、 ピ メ リ ン 酸 、 ス ベ リ ン 酸 、 シ ク ロ ヘ キ サ ン
ジ カ ル ボ ン 酸 及 び /又 は シ ク ロ ペ ン タ ン ジ カ ル ボ ン 酸 を 含 む 群 よ り 選 ば れ 、 及 び /又 は オ リ
ゴ カ ル ボ ン 酸 が ク エ ン 酸 、 イ ソ ク エ ン 酸 及 び /又 は エ チ レ ン ジ ア ミ ン 四 酢 酸 を 含 む 群 よ り
選 ば れ る こ と を 特 徴 と す る 、 請 求 項 1記 載 の 脂 質 。
【 請 求 項 ３ 】
　 両 性 脂 質 の 等 電 点 が 5～ 7で あ る こ と を 特 徴 と す る 、 請 求 項 1又 は 2記 載 の 脂 質 。
【 請 求 項 ４ 】
　 両 性 物 質 に お け る カ チ オ ン 電 荷 と ア ニ オ ン 電 荷 の 部 分 の pK a 値 が 最 大 で 2 pH単 位 離 れ て
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い る こ と を 特 徴 と す る 、 請 求 項 1又 は 2に 記 載 の 脂 質 。  
【 請 求 項 ５ 】
　 両 性 物 質 の カ チ オ ン 電 荷 の 部 分 が イ ミ ダ ゾ ー ル 、 ピ ペ ラ ジ ン 、 モ ル ホ リ ン を 含 み 、 ア ニ
オ ン 電 荷 部 分 が カ ル ボ キ シ ル 基 を 含 ん で い る こ と を 特 徴 と す る 、 請 求 項 1～ 4の い ず れ か 1
項 に 記 載 の 脂 質 。
【 請 求 項 ６ 】
　 両 性 物 質 が ヒ ス チ ジ ン 、 ア ル ギ ニ ン 、 リ シ ン 、 グ ル タ ミ ン 酸 及 び /又 は ア ス パ ラ ギ ン 酸
か ら な る 群 よ り 選 ば れ る 2～ 6個 の ア ミ ノ 酸 を 有 す る ぺ プ チ ド で あ り 、 こ こ で 、
i)Hisと Asp/Gluの % は 66%を 超 え な い 、
ii)Arg/Lysの % は 50% よ り 少 な く 、 Asp/Gluの % は 50% よ り 多 い 、 又 は
Hisと Arg/Lysの % は 33% 以 下 で あ り 、 Asp/Gluの % は Arg/Lysの % よ り 多 い
こ と を 特 徴 と す る 、 請 求 項 1～ 5の い ず れ か 1項 に 記 載 の 脂 質 。
【 請 求 項 ７ 】
　 両 親 媒 性 物 質 が ジ ア シ ル グ リ セ ロ ー ル 、 ジ ア ル キ ル グ リ セ ロ ー ル 、 ホ ス ホ グ リ セ ロ ー ル
、 ア シ ル 化 又 は ア ル キ ル 化 3-ア ミ ノ -1,2-プ ロ パ ン ジ オ ー ル 及 び /又 は N,N-ジ ア ル キ ル ア ミ
ン か ら な る 群 よ り 選 ば れ る こ と を 特 徴 と す る 、 請 求 項 1～ 6の い ず れ か 1項 に 記 載 の 脂 質 。
【 請 求 項 ８ 】
　 ス ペ ー サ ー が 糖 又 は モ ノ マ ー 単 位 20個 ま で の ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル で あ る こ と を 特 徴
と す る 、 請 求 項 1～ 7の い ず れ か 1項 に 記 載 の 脂 質 。
【 請 求 項 ９ 】
　 両 性 脂 質 で あ っ て 、 脂 質 が 下 記 構 造
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【 化 ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
（ 式 中 、 長 鎖 両 親 媒 性 物 質 は 独 立 し て ラ ウ ロ イ ル 、 ミ リ ス ト イ ル 、 パ ル ミ ト イ ル 、 ス テ ア
ロ イ ル 、 オ レ オ イ ル 又 は リ ノ レ オ イ ル の 残 基 を 含 ん で い る 。 ）
を 有 す る 、 前 記 脂 質 。
【 請 求 項 １ ０ 】
　 両 性 脂 質 で あ っ て 、 脂 質 が 下 記 構 造
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【 化 ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
（ 式 中 、 長 鎖 両 親 媒 性 物 質 は 独 立 し て
a)ラ ウ ロ イ ル 、 ミ リ ス ト イ ル 、 パ ル ミ ト イ ル 、 ス テ ア ロ イ ル 、 オ レ オ イ ル 又 は リ ノ レ オ イ
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ル の 残 基 、 又 は
b)ラ ウ リ ル 、 ミ リ ス チ ル 、 パ ル ミ チ ル 、 ス テ ア リ ル 、 オ レ イ ル 又 は リ ノ レ イ ル の 残 基 を 含
ん で い る 。 ）
を 有 す る 、 前 記 脂 質 。
【 請 求 項 １ １ 】
　 両 性 脂 質 で あ っ て 、 脂 質 が 下 記 構 造
【 化 ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
（ 式 中 、 長 鎖 両 親 媒 性 物 質 は 独 立 し て  
a)ラ ウ ロ イ ル 、 ミ リ ス ト イ ル 、 パ ル ミ ト イ ル 、 ス テ ア ロ イ ル 、 オ レ オ イ ル 又 は リ ノ レ オ イ
ル の 残 基 、 又 は
b)ラ ウ リ ル 、 ミ リ ス チ ル 、 パ ル ミ チ ル 、 ス テ ア リ ル 、 オ レ イ ル 又 は リ ノ レ イ ル の 残 基 を 含
ん で い る 。 ）
を 有 す る 、 前 記 脂 質 。
【 請 求 項 １ ２ 】
　 両 性 脂 質 で あ っ て 、 脂 質 が 下 記 構 造
【 化 ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
（ 式 中 、 長 鎖 両 親 媒 性 物 質 は 独 立 し て ラ ウ リ ル 、 ミ リ ス チ ル 、 パ ル ミ チ ル 、 ス テ ア リ ル 、
オ レ イ ル 又 は リ ノ レ イ ル の 残 基 を 含 ん で い る 。 ）
を 有 す る 、 前 記 脂 質 。
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【 請 求 項 １ ３ 】
　 両 性 脂 質 で あ っ て 、 脂 質 が 下 記 構 造
【 化 ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
（ 式 中 、 長 鎖 両 親 媒 性 物 質 は 独 立 し て ラ ウ ロ イ ル 、 ミ リ ス ト イ ル 、 パ ル ミ ト イ ル 、 ス テ ア
ロ イ ル 、 オ レ オ イ ル 又 は リ ノ レ オ イ ル の 残 基 を 含 ん で い る 。 ）
を 有 す る 、 前 記 脂 質 。
【 請 求 項 １ ４ 】
　 請 求 項 1～ 13の い ず れ か 1項 に 記 載 の 両 性 脂 質 を 含 む リ ポ ソ ー ム 。
【 請 求 項 １ ５ 】
　 リ ポ ソ ー ム が 最 高 で 50モ ル % の 両 性 脂 質 、 好 ま し く は 2～ 50モ ル %、 更 に 好 ま し く は 10～
40モ ル % を 含 む こ と を 特 徴 と す る 、 請 求 項 1～ 14の い ず れ か 1項 に 記 載 の リ ポ ソ ー ム 。
【 請 求 項 １ ６ 】
　 リ ポ ソ ー ム が ホ ス フ ァ チ ジ ル コ リ ン 、 ホ ス フ ァ チ ジ ル エ タ ノ ー ル ア ミ ン 、 ジ ア シ ル グ リ
セ ロ ー ル 、 テ ト ラ エ ー テ ル 脂 質 及 び /又 は PEG脂 質 を 含 む こ と を 特 徴 と す る 、 請 求 項 14又 は
15記 載 の リ ポ ソ ー ム 。
【 請 求 項 １ ７ 】
　 リ ポ ソ ー ム の 平 均 サ イ ズ が 50～ 1000 nm、 好 ま し く は 50～ 300 nm、 更 に 好 ま し く は 60～ 1
30 nmで あ る こ と を 特 徴 と す る 、 請 求 項 14～ 16の い ず れ か 1項 に 記 載 の リ ポ ソ ー ム 。
【 請 求 項 １ ８ 】
　 リ ポ ソ ー ム が 活 性 物 質 を 含 ん で い る こ と を 特 徴 と す る 、 請 求 項 14～ 17の い ず れ か 1項 に
記 載 の リ ポ ソ ー ム 。
【 請 求 項 １ ９ 】
　 脂 質 1 mgに 対 し て 少 な く と も 50μ g、 好 ま し く は 90μ gを 超 え る 、 更 に 好 ま し く は 150μ g
を 超 え る 活 性 物 質 が リ ポ ソ ー ム の 内 部 に 入 り 込 ん で い る こ と を 特 徴 と す る 、 請 求 項 18記 載
の リ ポ ソ ー ム 。
【 請 求 項 ２ ０ 】
　 請 求 項 14～ 19の い ず れ か １ 項 に 記 載 の リ ポ ソ ー ム を 活 性 物 質 で 充 填 す る 方 法 で あ っ て 、
　 活 性 物 質 を 封 入 す る た め の 結 合 pH値 と 非 結 合 活 性 物 質 を 除 去 す る た め の 第 二 pH値 が 用 い
ら れ る こ と を 特 徴 と す る 、 前 記 方 法 。
【 請 求 項 ２ １ 】
　 請 求 項 14～ 19の い ず れ か 1項 に 記 載 の リ ポ ソ ー ム を 活 性 物 質 で 充 填 す る 方 法 で あ っ て 、
該 リ ポ ソ ー ム を 特 定 の pH値 で 透 過 性 に し 、 そ の 後 密 封 さ れ る こ と を 特 徴 と す る 、 前 記 方 法
。
【 請 求 項 ２ ２ 】
　 ナ ノ カ プ セ ル を 製 造 す る た め の 請 求 項 14～ 19の い ず れ か 1項 に 記 載 の リ ポ ソ ー ム の 使 用
。
【 請 求 項 ２ ３ 】
　 診 断 に お い て 用 い ら れ る 放 出 シ ス テ ム を 製 造 す る た め の 請 求 項 14～ 19の い ず れ か 1項 に
記 載 の リ ポ ソ ー ム の 使 用 。
【 請 求 項 ２ ４ 】
　 活 性 物 質 を 輸 送 及 び 放 出 す る た め の 請 求 項 14～ 19の い ず れ か 1項 に 記 載 の リ ポ ソ ー ム の
使 用 。
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【 請 求 項 ２ ５ 】
　 生 体 内 ト ラ ン ス フ ェ ク シ ョ ン シ ス テ ム で あ っ て 、
遺 伝 物 質 で 充 填 し た 請 求 項 14～ 19の い ず れ か 1項 に 記 載 の リ ポ ソ ー ム を 含 ん で い る こ と を
特 徴 と す る 、 前 記 シ ス テ ム 。
【 請 求 項 ２ ６ 】
　 生 体 内 ト ラ ン ス フ ェ ク シ ョ ン シ ス テ ム で あ っ て 、
遺 伝 物 質 で 重 点 し た リ ポ ソ ー ム を 含 み 、 前 記 リ ポ ソ ー ム が 下 記 式
(I) 両 性 物 質  - Y - ス ペ ー サ ー  - 両 親 媒 性 物 質
［ 式 中 、 (a)両 性 物 質 は 、 pK a 値 が 4～ 8の カ チ オ ン 電 荷 の 少 な く と も 一 部 及 び /又 は pK a 値 が
3～ 7の ア ニ オ ン 電 荷 の 少 な く と も 一 部 及 び 任 意 に よ り 追 加 の 電 荷 担 体 を 有 し 、
aa)前 記 カ チ オ ン 電 荷 の 一 部 は イ ミ ダ ゾ ー ル 、 モ ル ホ リ ン 、 ピ ペ ラ ジ ン 、 プ リ ン 、 ピ リ ジ
ン 及 び /又 は ピ リ ミ ジ ン 又 は そ の 誘 導 体 を 含 む 群 よ り 選 ば れ 、
bb)前 記 ア ニ オ ン 電 荷 の 一 部 は 、 脂 肪 族 鎖 に 結 合 し た 、 酢 酸 、 ブ ロ モ 酢 酸 、 ク ロ ロ 酢 酸 、
ア セ ト 酢 酸 、 プ ロ ピ オ ン 酸 、 ア ク リ ル 酸 、 酪 酸 、 ク ロ ト ン 酸 、 又 は カ ル ボ ン 酸 を 含 む カ ル
ボ キ シ ル 基 ; モ ノ エ ス テ ル 化 又 は ア ミ ノ 化 又 は 脂 肪 族 鎖 に 結 合 し た 、 シ ュ ウ 酸 、 マ ロ ン 酸
、 コ ハ ク 酸 、 マ レ イ ン 酸 、 フ マ ル 酸 、 リ ン ゴ 酸 、 酒 石 酸 、 グ ル タ ル 酸 、 ア ジ ピ ン 酸 、 カ プ
リ ル 酸 、 ピ メ リ ン 酸 、 ス ベ リ ン 酸 、 シ ク ロ ヘ キ サ ン ジ カ ル ボ ン 酸 又 は シ ク ロ ペ ン タ ン ジ カ
ル ボ ン 酸 の よ う な ジ カ ル ボ ン 酸 を 含 む カ ル ボ キ シ ル 基 ; モ ノ エ ス テ ル 化 又 は ア ミ ノ 化 又 は
脂 肪 族 鎖 に 結 合 し た 、 ク エ ン 酸 、 イ ソ ク エ ン 酸 又 は エ チ レ ン ジ ア ミ ン 四 酢 酸 の よ う な オ リ
ゴ カ ル ボ ン 酸 を 含 む カ ル ボ キ シ ル 基 で あ る 、
(b)ス ペ ー サ ー は エ チ レ ン 系 不 飽 和 結 合 0、 1又 は 2個 と 、 ヒ ド ロ キ シ ル 基 0～ 4個 を 含 む 直 鎖
、 分 枝 鎖 又 は 環 状 構 造 を も つ C原 子 8個 ま で を 有 す る 低 級 ア ル キ ル 残 基 で あ り 、
(c)Yは -(C=O)-O-; -(C=O)-NH-; -NH-(C=O)-O-; -O-; -NH-; -CH=N-; -O-(O=C)-; -S-; -(
O=C)-; -NH-(O=C)-; -O-(O=C)-NH-, -N=CH-及 び /又 は -S-S-を 含 み 、
(d)両 親 媒 性 物 質 は 下 記 一 般 式 (V) 
【 化 ９ 】
　
　
　
　
　
　
（ 式 中 、 R 1 及 び R 2 は 独 立 し て エ チ レ ン 系 不 飽 和 結 合 0、 1又 は 2個 を 有 す る C 8 -C 3 0 ア ル キ ル
で あ り 、
Xは -O-; -NH-; -S-の 群 よ り 選 ば れ る 。 ）
を 有 す る 構 造 で あ る 。 ］
を 有 す る 両 性 脂 質 を 含 ん で い る こ と を 特 徴 と す る 、 前 記 シ ス テ ム 。
【 請 求 項 ２ ７ 】
　 両 親 媒 性 物 質 が 下 記 式 (VI):
【 化 １ ０ 】
　
　
　
　
　
（ 式 中 、 Rは エ チ レ ン 系 不 飽 和 結 合 0、 1又 は 2個 を 有 す る C 8 -C 3 0 ア ル キ ル で あ り 、
Xは -O-; -NH-; -S-の 群 よ り 選 ば れ る 。 ）
を 有 す る 構 造 で あ る こ と を 特 徴 と す る 、 請 求 項 26記 載 の 生 体 内 ト ラ ン ス フ ェ ク シ ョ ン シ ス
テ ム 。
【 請 求 項 ２ ８ 】
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　 生 体 内 、 試 験 管 内 及 び /又 は 生 体 外 で 細 胞 を ト ラ ン ス フ ェ ク ト す る ベ ク タ ー と し て の 請
求 項 25～ 27の い ず れ か １ 項 に 記 載 の 生 体 内 ト ラ ン ス フ ェ ク シ ョ ン シ ス テ ム の 使 用 。
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