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【 公 報 種 別 】 特 許 法 第 １ ７ 条 の ２ の 規 定 に よ る 補 正 の 掲 載
【 部 門 区 分 】 第 １ 部 門 第 １ 区 分
【 発 行 日 】 令 和 6 年 1 2 月 1 7 日 ( 2 0 2 4 . 1 2 . 1 7 )
　
【 国 際 公 開 番 号 】 W O 2 0 2 3 / 1 9 0 8 2 9
【 出 願 番 号 】 特 願 2 0 2 4 - 5 1 2 7 7 2 ( P 2 0 2 4 - 5 1 2 7 7 2 )
【 国 際 特 許 分 類 】
   Ｃ １ ２ Ｐ 2 1 / 0 8 ( 2 0 0 6 . 0 1 )
   Ｃ １ ２ Ｎ 5 / 1 0 ( 2 0 0 6 . 0 1 )
【 Ｆ Ｉ 】
　 Ｃ １ ２ Ｐ 2 1 / 0 8 　 　 　 　 　 　 　
　 Ｃ １ ２ Ｎ 5 / 1 0 　 　 　 　 　 　 　
　
【 手 続 補 正 書 】
【 提 出 日 】 令 和 6 年 9 月 1 8 日 ( 2 0 2 4 . 9 . 1 8 )
【 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 】
細 胞 を 培 養 す る こ と を 含 む 、 生 産 物 の 製 造 方 法 で あ っ て 、
生 産 物 の 生 産 時 に お け る 細 胞 密 度 が ８ ０ × １ ０ 6 ｃ ｅ ｌ ｌ ｓ ／ ｍ Ｌ 以 上 ３ ０ ０ × １ ０ 6 ｃ  
ｅ ｌ ｌ ｓ ／ ｍ Ｌ の 灌 流 培 養 で あ り 、 灌 流 培 養 の 期 間 は １ ３ 日 以 上 ５ ０ ０ 日 以 下 で あ り 、
前 記 灌 流 培 養 の 期 間 の う ち で 少 な く と も １ 日 以 上 で ア ル カ リ が 添 加 さ れ 、
前 記 灌 流 培 養 の 期 間 の う ち 少 な く と も １ 日 以 上 の 期 間 に お い て 、 １ 日 あ た り の ア ル カ リ 添  
加 速 度 で あ る Ｘ ［ ｍ ｏ ｌ ／ Ｌ ／ ｄ ａ ｙ ］ が 、 ０ ＜ Ｘ ＜ ０ ． ０ ２ ９ の 範 囲 で 制 御 さ れ 、 添 加  
さ れ る ア ル カ リ 水 溶 液 の ｐ Ｈ は 、 ７ ＜ ｐ Ｈ ＜ １ ３ で あ る 、
生 産 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 ２ 】
前 記 灌 流 培 養 に お け る 細 胞 密 度 が １ ０ ０ × １ ０ 6 ｃ ｅ ｌ ｌ ｓ ／ ｍ Ｌ 以 上 ３ ０ ０ × １ ０ 6 ｃ  
ｅ ｌ ｌ ｓ ／ ｍ Ｌ 以 下 で あ る 、 請 求 項 １ に 記 載 の 生 産 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 ３ 】
前 記 灌 流 培 養 の 期 間 が １ ８ 日 以 上 ５ ０ ０ 日 以 下 で あ る 、 請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載 の 生 産 物 の  
製 造 方 法 。
【 請 求 項 ４ 】
生 産 物 の 生 産 の た め の 培 養 の 期 間 が 、 ５ 日 以 上 ４ ５ ０ 日 以 下 で あ る 、 請 求 項 １ 又 は ２ に 記  
載 の 生 産 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 ５ 】
前 記 灌 流 培 養 の 期 間 の う ち 少 な く と も １ ３ 日 以 上 の 期 間 に お い て 、 １ 日 あ た り の ア ル カ リ  
添 加 速 度 で あ る Ｘ ［ ｍ ｏ ｌ ／ Ｌ ／ ｄ ａ ｙ ］ が 、 ０ ≦ Ｘ ＜ ０ ． ０ ０ ８ の 範 囲 で 制 御 さ れ る 、  
請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載 の 生 産 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 ６ 】
前 記 灌 流 培 養 の 期 間 の う ち 少 な く と も １ ３ 日 以 上 の 期 間 に お い て 、 １ 日 あ た り の ア ル カ リ  
添 加 速 度 で あ る Ｘ ［ ｍ ｏ ｌ ／ Ｌ ／ ｄ ａ ｙ ］ が ０ で あ る 、 請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載 の 生 産 物 の  
製 造 方 法 。
【 請 求 項 ７ 】
前 記 灌 流 培 養 の 期 間 の う ち ５ ０ ％ 以 上 の 期 間 に お い て 、 １ 日 あ た り の ア ル カ リ 添 加 速 度 で  
あ る Ｘ ［ ｍ ｏ ｌ ／ Ｌ ／ ｄ ａ ｙ ］ が 、 ０ ≦ Ｘ ＜ ０ ． ０ ２ ９ の 範 囲 で 制 御 さ れ る 、 請 求 項 １ 又  
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は ２ に 記 載 の 生 産 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 ８ 】
前 記 灌 流 培 養 に お け る 細 胞 培 養 液 の 連 続 分 離 方 法 が 、 膜 濾 過 で あ る 、 請 求 項 １ 又 は ２ に 記  
載 の 生 産 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 ９ 】
前 記 膜 濾 過 が 、 Ａ Ｔ Ｆ と 称 さ れ る 交 互 接 線 流 濾 過 で あ る 、 請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載 の 生 産 物  
の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 １ ０ 】
濾 過 時 の 流 束 で あ る Ｙ ［ Ｌ ／ ｍ 2 ／ ｈ ｏ ｕ ｒ ］ が 、 ０ ＜ Ｙ ≦ １ ０ で あ る 、 請 求 項 ８ に 記 載  
の 生 産 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 １ １ 】
前 記 培 養 中 の 培 養 液 の 平 均 ｐ Ｈ が ６ ． ７ ～ ７ ． ２ で あ る 、 請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載 の 生 産 物  
の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 １ ２ 】
前 記 培 養 中 の 培 養 液 の 最 低 ｐ Ｈ が ６ ． ６ 以 上 で あ る 、 請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載 の 生 産 物 の 製  
造 方 法 。
【 請 求 項 １ ３ 】
前 記 培 養 中 の 培 養 液 の ｐ Ｈ が 、 培 養 液 中 の ｐ Ｈ を イ ン ラ イ ン で 測 定 し な が ら 、 自 動 で ア ル  
カ リ 水 溶 液 を 添 加 す る こ と に よ り 制 御 さ れ る 、 請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載 の 生 産 物 の 製 造 方 法  
。
【 請 求 項 １ ４ 】
前 記 灌 流 培 養 に お い て 、 細 胞 密 度 が ８ ０ × １ ０ 6 ｃ ｅ ｌ ｌ ｓ ／ ｍ Ｌ 以 上 で あ る 目 標 細 胞 密  
度 に 到 達 し た 後 に 、 細 胞 を 含 む 培 養 液 を 取 り 出 す こ と に よ り 、 細 胞 密 度 を 、 前 記 目 標 細 胞  
密 度 ± ４ ０ ％ 以 内 に 維 持 し 、 細 胞 密 度 が 前 記 目 標 細 胞 密 度 ± ４ ０ ％ 以 内 に 維 持 さ れ た 期 間  
に お い て 、 生 産 物 を 回 収 す る 、 請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載 の 生 産 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 １ ５ 】
前 記 灌 流 培 養 に お い て 、 細 胞 密 度 が ８ ０ × １ ０ 6 ｃ ｅ ｌ ｌ ｓ ／ ｍ Ｌ 以 上 で あ る 目 標 細 胞 密  
度 に 到 達 し た 後 に 、 １ 日 に つ き 少 な く と も １ 度 以 上 細 胞 を 含 む 培 養 液 を 取 り 出 す こ と に よ  
り 、 細 胞 密 度 を 、 前 記 目 標 細 胞 密 度 ± １ ０ ％ 以 内 に 調 整 す る こ と を 含 む 、 請 求 項 １ 又 は ２  
に 記 載 の 生 産 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 １ ６ 】
前 記 細 胞 密 度 が ８ ０ × １ ０ 6 ｃ ｅ ｌ ｌ ｓ ／ ｍ Ｌ 以 上 に 維 持 さ れ る 期 間 の 溶 存 Ｃ Ｏ 2 濃 度 が  
６ ０ ～ １ ８ ０ ｍ ｍ Ｈ ｇ で あ る 、 請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載 の 生 産 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 １ ７ 】
前 記 ア ル カ リ が Ｎ ａ Ｈ Ｃ Ｏ 3 お よ び ／ ま た は Ｎ ａ 2 Ｃ Ｏ 3 で あ る 、 請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載 の  
生 産 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 １ ８ 】
前 記 ア ル カ リ が Ｎ ａ Ｈ Ｃ Ｏ 3 で あ る 、 請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載 の 生 産 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 １ ９ 】
前 記 ア ル カ リ 水 溶 液 の 濃 度 Ｚ ［ ｍ ｏ ｌ ／ Ｌ ］ が 、 ０ ＜ Ｚ ＜ ５ で あ る 、 請 求 項 １ 又 は ２ に 記  
載 の 生 産 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 ２ ０ 】
灌 流 培 養 に お い て 添 加 さ れ る 培 地 の ｐ Ｈ が ７ ． ０ ～ ８ ． ０ で あ る 、 請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載  
の 生 産 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 ２ １ 】
ア ル カ リ を 添 加 せ ず に 培 養 を 行 う 場 合 に お い て 培 養 液 の ｐ Ｈ が 低 下 す る 場 合 に は 、 ア ル カ  
リ を 追 加 し た 培 地 を 供 給 す る こ と に よ り 、 培 養 液 の ｐ Ｈ を 制 御 す る 、 請 求 項 １ 又 は ２ に 記  
載 の 生 産 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 ２ ２ 】
培 養 液 の ｐ Ｈ が ６ ． ８ ５ を 下 回 っ た と き に 、 １ ． ０ × １ ０ - 3 ～ ２ ． ０  ｍ ｏ ｌ ／ Ｌ の ア ル  
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カ リ を 追 加 し た 培 地 を 供 給 す る こ と を 含 む 、 請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載 の 生 産 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 ２ ３ 】
前 記 灌 流 培 養 に お い て ジ メ チ コ ン を 含 有 す る 消 泡 剤 が 添 加 さ れ 、
前 記 ア ル カ リ の 添 加 速 度 で あ る Ｘ ［ ｍ ｏ ｌ ／ Ｌ ／ ｄ ａ ｙ ］ と 、 前 記 ジ メ チ コ ン の 添 加 速 度  
で あ る Ｂ ［ ｇ ／ Ｌ ／ ｄ ａ ｙ ］ と が 、 Ｂ ＜ － ０ ． ７ ９ Ｘ ＋ ０ ． ０ ２ ２ ８ を 満 た す 、 請 求 項 １  
又 は ２ に 記 載 の 生 産 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 ２ ４ 】
細 胞 を 培 養 す る こ と を 含 む 、 生 産 物 の 製 造 方 法 で あ っ て 、
生 産 物 の 生 産 時 に お け る 細 胞 密 度 が ８ ０ × １ ０ 6 ｃ ｅ ｌ ｌ ｓ ／ ｍ Ｌ 以 上 ３ ０ ０ × １ ０ 6 ｃ  
ｅ ｌ ｌ ｓ ／ ｍ Ｌ の 灌 流 培 養 で あ り 、 灌 流 培 養 の 期 間 は １ ３ 日 以 上 ５ ０ ０ 日 以 下 で あ り 、
前 記 灌 流 培 養 の 期 間 の う ち 少 な く と も １ 日 以 上 の 期 間 に お い て 、 １ 日 あ た り の ア ル カ リ 添  
加 速 度 で あ る Ｘ ［ ｍ ｏ ｌ ／ Ｌ ／ ｄ ａ ｙ ］ が 、 ０ ≦ Ｘ ＜ ０ ． ０ ２ ９ の 範 囲 で 制 御 さ れ 、 添 加  
さ れ る ア ル カ リ 水 溶 液 の ｐ Ｈ は 、 ７ ＜ ｐ Ｈ ＜ １ ３ で あ り 、
ア ル カ リ を 添 加 せ ず に 培 養 を 行 う 場 合 に お い て 培 養 液 の ｐ Ｈ が 低 下 す る 場 合 に は 、 ア ル カ  
リ を 追 加 し た 培 地 を 供 給 す る こ と に よ り 、 培 養 液 の ｐ Ｈ を 制 御 し 、
培 養 液 の ｐ Ｈ が ６ ． ８ ５ を 下 回 っ た と き に 、 １ ． ０ × １ ０ - 3 ～ ２ ． ０  ｍ ｏ ｌ ／ Ｌ の ア ル  
カ リ を 追 加 し た 培 地 を 供 給 す る こ と を 含 む 、
生 産 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 ２ ５ 】
前 記 細 胞 が 動 物 細 胞 で あ る 、 請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載 の 生 産 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 ２ ６ 】
前 記 細 胞 が Ｃ Ｈ Ｏ 細 胞 で あ る 、 請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載 の 生 産 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 ２ ７ 】
前 記 生 産 物 が 抗 体 で あ る 、 請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載 の 生 産 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 ２ ８ 】
請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載 の 生 産 物 の 製 造 方 法 に よ り 製 造 さ れ る 、 生 産 物 。
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