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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】平成31年4月25日(2019.4.25)

【公表番号】特表2018-512401(P2018-512401A)
【公表日】平成30年5月17日(2018.5.17)
【年通号数】公開・登録公報2018-018
【出願番号】特願2017-548089(P2017-548089)
【国際特許分類】
   Ａ６１Ｋ  38/16     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  35/04     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  35/00     (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  45/00     (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  33/24     (2019.01)
   Ａ６１Ｋ   9/14     (2006.01)
   Ａ６１Ｋ   9/72     (2006.01)
   Ｃ０７Ｋ  14/00     (2006.01)
   Ｃ１２Ｎ   9/12     (2006.01)
   Ｃ１２Ｎ   9/99     (2006.01)
【ＦＩ】
   Ａ６１Ｋ   38/16     ＺＮＡ　
   Ａ６１Ｐ   35/04     　　　　
   Ａ６１Ｐ   35/00     　　　　
   Ａ６１Ｋ   45/00     　　　　
   Ａ６１Ｋ   33/24     　　　　
   Ａ６１Ｋ    9/14     　　　　
   Ａ６１Ｋ    9/72     　　　　
   Ｃ０７Ｋ   14/00     　　　　
   Ｃ１２Ｎ    9/12     　　　　
   Ｃ１２Ｎ    9/99     　　　　

【手続補正書】
【提出日】平成31年3月11日(2019.3.11)
【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】
　腫瘍細胞集団を含む非小細胞肺癌（ＮＳＣＬＣ）固形腫瘍の治療における使用を目的と
する医薬組成物であって、
　前記医薬組成物が、アミノ酸配列ＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配
列番号１）を有するポリペプチドまたはその機能的同等形態の治療量、及びその医薬的に
許容可能な担体を含み、ならびに
　治療量が、前記腫瘍細胞集団における、表１に記載の群から選択されるキナーゼのキナ
ーゼ活性の阻害、及び癌細胞の増殖低減、腫瘍サイズの低減、腫瘍負荷の低減、腫瘍細胞
死の誘導、腫瘍の化学療法抵抗性の克服、腫瘍の化学療法感受性の増進、前記腫瘍細胞集
団の進行遅延、またはそれらの組み合わせに有効である、前記医薬組成物。
【手続補正２】
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【補正対象書類名】明細書
【補正対象項目名】０５４７
【補正方法】変更
【補正の内容】
【０５４７】
　記載の発明は、その特定の実施形態に関して説明されているが、本発明の真の趣旨及び
範囲から逸脱することなく、さまざまな変更を実施してよく、同等形態を置き換えてよい
と当業者は理解するべきである。さらに、特定の状況、材料、物質の組成物、プロセス、
１つのプロセス段階、または複数のプロセス段階が、記載の発明の目的、趣旨、及び範囲
に適応するように多くの改変を実施してよい。そのような改変はすべて、本明細書に添付
の特許請求の範囲内であると意図される。
　本発明の好ましい態様は、下記の通りである。
〔１〕腫瘍細胞集団を含む非小細胞肺癌（ＮＳＣＬＣ）固形腫瘍の治療における使用を目
的とする医薬組成物であって、
　前記医薬組成物が、アミノ酸配列ＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配
列番号１）を有するポリペプチドまたはその機能的同等形態の治療量、及びその医薬的に
許容可能な担体を含み、ならびに
　治療量が、前記腫瘍細胞集団における、表１に記載の群から選択されるキナーゼのキナ
ーゼ活性の阻害、及び癌細胞の増殖低減、腫瘍サイズの低減、腫瘍負荷の低減、腫瘍細胞
死の誘導、腫瘍の化学療法抵抗性の克服、腫瘍の化学療法感受性の増進、前記腫瘍細胞集
団の進行遅延、またはそれらの組み合わせに有効である、前記医薬組成物。
〔２〕前記腫瘍が、原発腫瘍、二次腫瘍、再発腫瘍、難治性腫瘍、及びそれらの組み合わ
せからなる群から選択される、前記〔１〕に記載の医薬組成物。
〔３〕前記原発腫瘍が、扁平上皮癌、腺癌、大細胞癌、及びそれらの組み合わせからなる
群から選択される、前記〔２〕に記載の医薬組成物。
〔４〕前記二次腫瘍が、転移腫瘍である、前記〔２〕に記載の医薬組成物。
〔５〕前記転移腫瘍が、副腎の転移腫瘍、骨の転移腫瘍、肝臓の転移腫瘍、脳の転移腫瘍
、及びそれらの組み合わせからなる群から選択される、前記〔４〕に記載の医薬組成物。
〔６〕前記医薬組成物が、少なくとも１つの追加の治療薬剤をさらに含む、前記〔１〕に
記載の医薬組成物。
〔７〕前記追加の治療薬剤が、Ａｂｉｔｒｅｘａｔｅ（メトトレキサート）、Ａｂｒａｘ
ａｎｅ（パクリタキセルのアルブミン安定化ナノ粒子製剤）、アファチニブマレイン酸塩
、Ａｌｉｍｔａ（ペメトレキセド二ナトリウム）、Ａｖａｓｔｉｎ（ベバシズマブ）、ベ
バシズマブ（Ｂｖａｃｉｚｕｍａｂ）、カルボプラチン、セリチニブ、シスプラチン、ク
リゾチニブ、Ｃｙｒａｍｚａ（ラムシルマブ）、ドセタキセル、エルロチニブ塩酸塩、Ｆ
ｏｌｅｘ　ＰＦＳ（メトトレキサート）、ゲフィチニブ、Ｇｉｌｏｔｒｉｆ（アファチニ
ブマレイン酸塩）、ゲムシタビン塩酸塩、Ｇｅｍｚａｒ（ゲムシタビン塩酸塩）、Ｉｒｅ
ｓｓａ（ゲフィチニブ）、メクロレタミン塩酸塩、メトトレキサート、メトトレキサート
ＬＰＦ（メトトレキサート）、Ｍｅｘａｔｅ（メトトレキサート）、Ｍｅｘａｔｅ－ＡＱ
（メトトレキサート）、Ｍｕｓｔａｒｇｅｎ（メクロレタミン塩酸塩）、Ｎａｖｅｌｂｉ
ｎｅ（ビノレルビン酒石酸塩）、パクリタキセル、パクリタキセルのアルブミン安定化ナ
ノ粒子製剤、Ｐａｒａｐｌａｔ（カルボプラチン）、Ｐａｒａｐｌａｔｉｎ（カルボプラ
チン）、ペメトレキセド二ナトリウム、Ｐｌａｔｉｎｏｌ（シスプラチン）、Ｐｌａｔｉ
ｎｏｌ－ＡＱ（シスプラチン）、ラムシルマブ、Ｔａｒｃｅｖａ（エルロチニブ塩酸塩）
、タキソール（パクリタキセル）、タキソテール（ドセタキセル）、ビノレルビン酒石酸
塩、Ｘａｌｋｏｒｉ（クリゾチニブ）、Ｚｙｋａｄｉａ（セリチニブ）、カルボプラチン
－タキソール、ゲムシタビン－シスプラチン、及びそれらの組み合わせからなる群から選
択される化学療法薬剤である、前記〔６〕に記載の医薬組成物。
〔８〕前記追加の治療薬剤が、プレドニゾン、ブデソニド、フランカルボン酸モメタゾン
、プロピオン酸フルチカゾン、フランカルボン酸フルチカゾン、及びそれらの組み合わせ
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からなる群から選択される糖質コルチコイドである、前記〔６〕に記載の医薬組成物。
〔９〕前記追加の治療薬剤が、ロイコトリエンモディファイヤー、抗コリン気管支拡張剤
、短期作用型β２－アゴニスト、及び長期作用型β２－アゴニスト、ならびにそれらの組
み合わせからなる群から選択される気管支拡張剤である、前記〔６〕に記載の医薬組成物
。
〔１０〕前記追加の治療薬剤が、鎮痛剤である、前記〔６〕に記載の医薬組成物。
〔１１〕前記追加の治療薬剤が、抗感染症剤である、前記〔６〕に記載の医薬組成物。
〔１２〕前記ポリペプチドＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
）の前記機能的同等形態が、アミノ酸配列ＦＡＫＬＡＡＲＬＹＲＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ
（配列番号３）を有する、前記〔１〕に記載の医薬組成物。
〔１３〕前記ポリペプチドＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
）の前記機能的同等形態が、アミノ酸配列ＫＡＦＡＫＬＡＡＲＬＹＲＫＡＬＡＲＱＬＧＶ
ＡＡ（配列番号４）を有する、前記〔１〕に記載の医薬組成物。
〔１４〕前記ポリペプチドＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
）の前記機能的同等形態が、アミノ酸配列ＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＡＶＡ
（配列番号５）を有する、前記〔１〕に記載の医薬組成物。
〔１５〕前記ポリペプチドＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
）の前記機能的同等形態が、アミノ酸配列ＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡ
（配列番号６）を有する、前記〔１〕に記載の医薬組成物。
〔１６〕前記ポリペプチドＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
）の前記機能的同等形態が、アミノ酸配列ＨＲＲＩＫＡＷＬＫＫＩＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡ
Ａ（配列番号７）を有する、前記〔１〕に記載の医薬組成物。
〔１７〕前記ポリペプチドＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
）の前記機能的同等形態の治療ドメイン（ＴＤ）が、治療ドメイン（ＴＤ）である第２の
ポリペプチドに対して、細胞透過性ペプチド（ＣＰＰ）である第１のポリペプチドが機能
可能なように連結融合して生じ、前記第２のポリペプチドが、アミノ酸配列ＫＡＬＡＲＱ
ＬＧＶＡＡ（配列番号２）に対する実質的相同性を有する配列を有するポリペプチドであ
る、前記〔１〕に記載の医薬組成物。
〔１８〕前記第２のポリペプチドが、アミノ酸配列ＫＡＬＡＲＱＬＡＶＡ（配列番号８）
を有するポリペプチドである、前記〔１７〕に記載の医薬組成物。
〔１９〕前記第２のポリペプチドが、アミノ酸配列ＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡ（配列番号９）
を有するポリペプチドである、前記〔１７〕に記載の医薬組成物。
〔２０〕前記第２のポリペプチドが、アミノ酸配列ＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
０）を有するポリペプチドである、前記〔１７〕に記載の医薬組成物。
〔２１〕前記ポリペプチドＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
）の前記機能的同等形態が、第２のポリペプチドに機能可能なように連結された第１のポ
リペプチドを含む融合タンパク質であり、前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＷＬ
ＲＲＩＫＡＷＬＲＲＩＫＡ（配列番号１２）を有するポリペプチド、アミノ酸配列ＷＬＲ
ＲＩＫＡ（配列番号１３）を有するポリペプチド、アミノ酸配列ＹＧＲＫＫＲＲＱＲＲＲ
（配列番号１４）を有するポリペプチド、アミノ酸配列ＷＬＲＲＩＫＡＷＬＲＲＩ（配列
番号１５）を有するポリペプチド、アミノ酸配列ＦＡＫＬＡＡＲＬＹＲ（配列番号１６）
を有するポリペプチド、アミノ酸配列ＫＡＦＡＫＬＡＡＲＬＹＲ（配列番号１７）を有す
るポリペプチド、及びアミノ酸配列ＨＲＲＩＫＡＷＬＫＫＩ（配列番号１８）を有するポ
リペプチドからなる群から選択される、ＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡ（配列番号１１）と機能
的に同等の細胞透過性ペプチドであり、前記第２のポリペプチドが、アミノ酸配列ＫＡＬ
ＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号２）を有する、前記〔１〕に記載の医薬組成物。
〔２２〕前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＷＬＲＲＩＫＡＷＬＲＲＩＫＡ（配列
番号１２）を有するポリペプチドである、前記〔２１〕に記載の医薬組成物。
〔２３〕前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＷＬＲＲＩＫＡ（配列番号１３）を有
するポリペプチドである、前記〔２１〕に記載の医薬組成物。
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〔２４〕前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＹＧＲＫＫＲＲＱＲＲＲ（配列番号１
４）を有するポリペプチドである、前記〔２１〕に記載の医薬組成物。
〔２５〕前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＷＬＲＲＩＫＡＷＬＲＲＩ（配列番号
１５）を有するポリペプチドである、前記〔２１〕に記載の医薬組成物。
〔２６〕前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＦＡＫＬＡＡＲＬＹＲ（配列番号１６
）を有するポリペプチドである、前記〔２１〕に記載の医薬組成物。
〔２７〕前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＫＡＦＡＫＬＡＡＲＬＹＲ（配列番号
１７）を有するポリペプチドである、前記〔２１〕に記載の医薬組成物。
〔２８〕前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＨＲＲＩＫＡＷＬＫＫＩ（配列番号１
８）を有するポリペプチドである、前記〔１２１〕に記載の医薬組成物。
〔２９〕前記担体が、制御放出担体、遅延放出担体、持続放出担体、及び長期放出担体か
らなる群から選択される、前記〔１〕に記載の医薬組成物。
〔３０〕前記医薬組成物が、乾燥粉末の形態である、前記〔１〕に記載の医薬組成物。
〔３１〕前記乾燥粉末が、空気動力学的中央粒子径（ＭＭＡＤ）が１～５ミクロンである
マイクロ粒子を含む、前記〔３０〕に記載の医薬組成物。
〔３２〕前記医薬組成物が、吸入機器を介して投与される、前記〔１〕に記載の医薬組成
物。
〔３３〕前記吸入機器が、噴霧器である、前記〔３２〕に記載の医薬組成物。
〔３４〕前記吸入機器が、定量噴霧式吸入器（ＭＤＩ）である、前記〔３２〕に記載の医
薬組成物。
〔３５〕前記吸入機器が、乾燥粉末吸入器（ＤＰＩ）である、前記〔３２〕に記載の医薬
組成物。
〔３６〕前記吸入機器が、乾燥粉末噴霧器である、前記〔３２〕に記載の医薬組成物。
〔３７〕腫瘍細胞集団を含む非小細胞肺癌固形腫瘍の治療方法であって、
　それを必要とする対象に対する、アミノ酸配列ＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬ
ＧＶＡＡ（配列番号１）を有するポリペプチドまたはその機能的同等形態の治療量、及び
その医薬的に許容可能な担体を含む医薬組成物の投与を含み、
　前記ポリペプチドの治療量が、前記腫瘍細胞集団のキナーゼ活性の阻害、癌細胞の増殖
低減、腫瘍サイズの低減、腫瘍負荷の低減、癌細胞死の誘導、腫瘍の化学療法抵抗性の克
服、腫瘍の化学療法感受性の増進、前記腫瘍細胞集団の進行遅延、またはそれらの組み合
わせに有効である、前記治療方法。
〔３８〕前記腫瘍が、原発腫瘍、二次腫瘍、再発腫瘍、難治性腫瘍、及びそれらの組み合
わせからなる群から選択される、前記〔３７〕に記載の方法。
〔３９〕前記原発腫瘍が、扁平上皮癌、腺癌、大細胞癌、及びそれらの組み合わせからな
る群から選択される、前記〔３８〕に記載の方法。
〔４０〕前記二次腫瘍が、転移腫瘍である、前記〔３８〕に記載の方法。
〔４１〕前記転移腫瘍が、副腎の転移腫瘍、骨の転移腫瘍、肝臓の転移腫瘍、脳の転移腫
瘍、及びそれらの組み合わせからなる群から選択される、前記〔４０〕に記載の方法。
〔４２〕前記投与段階が、気管内に、非経口的に、静脈内に、腹腔内に、または肺への投
与によって実施される、前記〔３７〕に記載の方法。
〔４３〕前記投与段階が、肺への投与によって実施される、前記〔４２〕に記載の方法。
〔４４〕前記肺への投与が、吸入である、前記〔４３〕に記載の方法。
〔４５〕前記医薬組成物が、少なくとも１つの追加の治療薬剤をさらに含む、前記〔３７
〕に記載の方法。
〔４６〕前記追加の治療薬剤が、Ａｂｉｔｒｅｘａｔｅ（メトトレキサート）、Ａｂｒａ
ｘａｎｅ（パクリタキセルのアルブミン安定化ナノ粒子製剤）、アファチニブマレイン酸
塩、Ａｌｉｍｔａ（ペメトレキセド二ナトリウム）、Ａｖａｓｔｉｎ（ベバシズマブ）、
ベバシズマブ（Ｂｖａｃｉｚｕｍａｂ）、カルボプラチン、セリチニブ、シスプラチン、
クリゾチニブ、Ｃｙｒａｍｚａ（ラムシルマブ）、ドセタキセル、エルロチニブ塩酸塩、
Ｆｏｌｅｘ　ＰＦＳ（メトトレキサート）、ゲフィチニブ、Ｇｉｌｏｔｒｉｆ（アファチ
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ニブマレイン酸塩）、ゲムシタビン塩酸塩、Ｇｅｍｚａｒ（ゲムシタビン塩酸塩）、Ｉｒ
ｅｓｓａ（ゲフィチニブ）、メクロレタミン塩酸塩、メトトレキサート、メトトレキサー
トＬＰＦ（メトトレキサート）、Ｍｅｘａｔｅ（メトトレキサート）、Ｍｅｘａｔｅ－Ａ
Ｑ（メトトレキサート）、Ｍｕｓｔａｒｇｅｎ（メクロレタミン塩酸塩）、Ｎａｖｅｌｂ
ｉｎｅ（ビノレルビン酒石酸塩）、パクリタキセル、パクリタキセルのアルブミン安定化
ナノ粒子製剤、Ｐａｒａｐｌａｔ（カルボプラチン）、Ｐａｒａｐｌａｔｉｎ（カルボプ
ラチン）、ペメトレキセド二ナトリウム、Ｐｌａｔｉｎｏｌ（シスプラチン）、Ｐｌａｔ
ｉｎｏｌ－ＡＱ（シスプラチン）、ラムシルマブ、Ｔａｒｃｅｖａ（エルロチニブ塩酸塩
）、タキソール（パクリタキセル）、タキソテール（ドセタキセル）、ビノレルビン酒石
酸塩、Ｘａｌｋｏｒｉ（クリゾチニブ）、Ｚｙｋａｄｉａ（セリチニブ）、カルボプラチ
ン－タキソール、ゲムシタビン－シスプラチン、及びそれらの組み合わせからなる群から
選択される化学療法薬剤である、前記〔４５〕に記載の方法。
〔４７〕前記追加の治療薬剤が、プレドニゾン、ブデソニド、フランカルボン酸モメタゾ
ン、プロピオン酸フルチカゾン、フランカルボン酸フルチカゾン、及びそれらの組み合わ
せからなる群から選択される糖質コルチコイドである、前記〔４５〕に記載の方法。
〔４８〕前記追加の治療薬剤が、ロイコトリエンモディファイヤー、抗コリン気管支拡張
剤、短期作用型β２－アゴニスト、及び長期作用型β２－アゴニスト、ならびにそれらの
組み合わせからなる群から選択される気管支拡張剤である、前記〔４５〕に記載の方法。
〔４９〕前記追加の治療薬剤が、鎮痛剤である、前記〔４５〕に記載の方法。
〔５０〕前記追加の治療薬剤が、抗感染症剤である、前記〔４５〕に記載の方法。
〔５１〕前記ポリペプチドＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
）の前記機能的同等形態が、アミノ酸配列ＦＡＫＬＡＡＲＬＹＲＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ
（配列番号３）を有する、前記〔３７〕に記載の方法。
〔５２〕前記ポリペプチドＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
）の前記機能的同等形態が、アミノ酸配列ＫＡＦＡＫＬＡＡＲＬＹＲＫＡＬＡＲＱＬＧＶ
ＡＡ（配列番号４）を有する、前記〔３７〕に記載の方法。
〔５３〕前記ポリペプチドＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
）の前記機能的同等形態が、アミノ酸配列ＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＡＶＡ
（配列番号５）を有する、前記〔３７〕に記載の方法。
〔５４〕前記ポリペプチドＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
）の前記機能的同等形態が、アミノ酸配列ＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡ
（配列番号６）を有する、前記〔３７〕に記載の方法。
〔５５〕前記ポリペプチドＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
）の前記機能的同等形態が、アミノ酸配列ＨＲＲＩＫＡＷＬＫＫＩＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡ
Ａ（配列番号７）を有する、前記〔３７〕に記載の方法。
〔５６〕前記ポリペプチドＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
）の前記機能的同等形態の治療ドメイン（ＴＤ）が、治療ドメイン（ＴＤ）である第２の
ポリペプチドに対して、細胞透過性ペプチド（ＣＰＰ）である第１のポリペプチドが機能
可能なように連結融合して生じ、前記第２のポリペプチドが、アミノ酸配列ＫＡＬＡＲＱ
ＬＧＶＡＡ（配列番号２）に対する実質的相同性を有する配列を有するポリペプチドであ
る、前記〔３７〕に記載の方法。
〔５７〕前記第２のポリペプチドが、アミノ酸配列ＫＡＬＡＲＱＬＡＶＡ（配列番号８）
を有するポリペプチドである、前記〔５６〕に記載の方法。
〔５８〕前記第２のポリペプチドが、アミノ酸配列ＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡ（配列番号９）
を有するポリペプチドである、前記〔５６〕に記載の方法。
〔５９〕前記第２のポリペプチドが、アミノ酸配列ＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
０）を有するポリペプチドである、前記〔５６〕に記載の方法。
〔６０〕前記ポリペプチドＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
）の前記機能的同等形態が、第２のポリペプチドに機能可能なように連結された第１のポ
リペプチドを含む融合タンパク質であり、前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＷＬ
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ＲＲＩＫＡＷＬＲＲＩＫＡ（配列番号１２）を有するポリペプチド、アミノ酸配列ＷＬＲ
ＲＩＫＡ（配列番号１３）を有するポリペプチド、アミノ酸配列ＹＧＲＫＫＲＲＱＲＲＲ
（配列番号１４）を有するポリペプチド、アミノ酸配列ＷＬＲＲＩＫＡＷＬＲＲＩ（配列
番号１５）を有するポリペプチド、アミノ酸配列ＦＡＫＬＡＡＲＬＹＲ（配列番号１６）
を有するポリペプチド、アミノ酸配列ＫＡＦＡＫＬＡＡＲＬＹＲ（配列番号１７）を有す
るポリペプチド、及びアミノ酸配列ＨＲＲＩＫＡＷＬＫＫＩ（配列番号１８）を有するポ
リペプチドからなる群から選択される、ＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡ（配列番号１１）と機能
的に同等の細胞透過性ペプチドであり、前記第２のポリペプチドが、アミノ酸配列ＫＡＬ
ＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号２）を有する、前記〔３７〕に記載の方法。
〔６１〕前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＷＬＲＲＩＫＡＷＬＲＲＩＫＡ（配列
番号１２）を有するポリペプチドである、前記〔６０〕に記載の方法。
〔６２〕前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＷＬＲＲＩＫＡ（配列番号１３）を有
するポリペプチドである、前記〔６０〕に記載の方法。
〔６３〕前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＹＧＲＫＫＲＲＱＲＲＲ（配列番号１
４）を有するポリペプチドである、前記〔６０〕に記載の方法。
〔６４〕前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＷＬＲＲＩＫＡＷＬＲＲＩ（配列番号
１５）を有するポリペプチドである、前記〔６０〕に記載の方法。
〔６５〕前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＦＡＫＬＡＡＲＬＹＲ（配列番号１６
）を有するポリペプチドである、前記〔６０〕に記載の方法。
〔６６〕前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＫＡＦＡＫＬＡＡＲＬＹＲ（配列番号
１７）を有するポリペプチドである、前記〔６０〕に記載の方法。
〔６７〕前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＨＲＲＩＫＡＷＬＫＫＩ（配列番号１
８）を有するポリペプチドである、前記〔６０〕に記載の方法。
〔６８〕前記担体が、制御放出担体、遅延放出担体、持続放出担体、及び長期放出担体か
らなる群から選択される、前記〔３７〕に記載の方法。
〔６９〕前記医薬組成物が、乾燥粉末の形態である、前記〔３７〕に記載の方法。
〔７０〕前記乾燥粉末が、空気動力学的中央粒子径（ＭＭＡＤ）が１～５ミクロンである
マイクロ粒子を含む、前記〔６９〕に記載の方法。
〔７１〕前記医薬組成物が、吸入機器を介して投与される、前記〔３７〕に記載の方法。
〔７２〕前記吸入機器が、噴霧器である、前記〔７１〕に記載の方法。
〔７３〕前記吸入機器が、定量噴霧式吸入器（ＭＤＩ）である、前記〔７１〕に記載の方
法。
〔７４〕前記吸入機器が、乾燥粉末吸入器（ＤＰＩ）である、前記〔７１〕に記載の方法
。
〔７５〕前記吸入機器が、乾燥粉末噴霧器である、前記〔７１〕に記載の方法。
〔７６〕腫瘍細胞集団を含む非小細胞肺癌（ＮＳＣＬＣ）腫瘍の治療システムであって、
　（ａ）アミノ酸配列ＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１）を
有するポリペプチドまたはその機能的同等形態の治療量、及びその医薬的に許容可能な担
体を含む医薬組成物であって、
　治療量が、前記腫瘍細胞集団における、表１に記載の群から選択されるキナーゼのキナ
ーゼ活性の阻害、及び前記腫瘍細胞集団の増殖低減、腫瘍サイズの低減、腫瘍負荷の低減
、腫瘍細胞死の誘導、腫瘍の化学療法抵抗性の克服、腫瘍の化学療法感受性の増進、前記
腫瘍細胞集団の進行遅延、またはそれらの組み合わせに有効であり得る前記医薬組成物と
、
　（ｂ）肺への送達のための吸入機器と
を含む、前記治療システム。
〔７７〕前記腫瘍が、原発腫瘍、二次腫瘍、再発腫瘍、難治性腫瘍、及びそれらの組み合
わせからなる群から選択される、前記〔７６〕に記載のシステム。
〔７８〕前記原発腫瘍が、扁平上皮癌、腺癌、大細胞癌、及びそれらの組み合わせからな
る群から選択される、前記〔７７〕に記載のシステム。
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〔７９〕前記二次腫瘍が、転移腫瘍である、前記〔７７〕に記載のシステム。
〔８０〕前記転移腫瘍が、副腎の転移腫瘍、骨の転移腫瘍、肝臓の転移腫瘍、脳の転移腫
瘍、及びそれらの組み合わせからなる群から選択される、前記〔７９〕に記載のシステム
。
〔８１〕前記医薬組成物が、少なくとも１つの追加の治療薬剤をさらに含む、前記〔７６
〕に記載のシステム。
〔８２〕前記追加の治療薬剤が、Ａｂｉｔｒｅｘａｔｅ（メトトレキサート）、Ａｂｒａ
ｘａｎｅ（パクリタキセルのアルブミン安定化ナノ粒子製剤）、アファチニブマレイン酸
塩、Ａｌｉｍｔａ（ペメトレキセド二ナトリウム）、Ａｖａｓｔｉｎ（ベバシズマブ）、
ベバシズマブ（Ｂｖａｃｉｚｕｍａｂ）、カルボプラチン、セリチニブ、シスプラチン、
クリゾチニブ、Ｃｙｒａｍｚａ（ラムシルマブ）、ドセタキセル、エルロチニブ塩酸塩、
Ｆｏｌｅｘ　ＰＦＳ（メトトレキサート）、ゲフィチニブ、Ｇｉｌｏｔｒｉｆ（アファチ
ニブマレイン酸塩）、ゲムシタビン塩酸塩、Ｇｅｍｚａｒ（ゲムシタビン塩酸塩）、Ｉｒ
ｅｓｓａ（ゲフィチニブ）、メクロレタミン塩酸塩、メトトレキサート、メトトレキサー
トＬＰＦ（メトトレキサート）、Ｍｅｘａｔｅ（メトトレキサート）、Ｍｅｘａｔｅ－Ａ
Ｑ（メトトレキサート）、Ｍｕｓｔａｒｇｅｎ（メクロレタミン塩酸塩）、Ｎａｖｅｌｂ
ｉｎｅ（ビノレルビン酒石酸塩）、パクリタキセル、パクリタキセルのアルブミン安定化
ナノ粒子製剤、Ｐａｒａｐｌａｔ（カルボプラチン）、Ｐａｒａｐｌａｔｉｎ（カルボプ
ラチン）、ペメトレキセド二ナトリウム、Ｐｌａｔｉｎｏｌ（シスプラチン）、Ｐｌａｔ
ｉｎｏｌ－ＡＱ（シスプラチン）、ラムシルマブ、Ｔａｒｃｅｖａ（エルロチニブ塩酸塩
）、タキソール（パクリタキセル）、タキソテール（ドセタキセル）、ビノレルビン酒石
酸塩、Ｘａｌｋｏｒｉ（クリゾチニブ）、Ｚｙｋａｄｉａ（セリチニブ）、カルボプラチ
ン－タキソール、ゲムシタビン－シスプラチン、及びそれらの組み合わせからなる群から
選択される化学療法薬剤である、前記〔８１〕に記載のシステム。
〔８３〕前記追加の治療薬剤が、プレドニゾン、ブデソニド、フランカルボン酸モメタゾ
ン、プロピオン酸フルチカゾン、フランカルボン酸フルチカゾン、及びそれらの組み合わ
せからなる群から選択される糖質コルチコイドである、前記〔８１〕に記載のシステム。
〔８４〕前記追加の治療薬剤が、ロイコトリエンモディファイヤー、抗コリン気管支拡張
剤、短期作用型β２－アゴニスト、及び長期作用型β２－アゴニスト、ならびにそれらの
組み合わせからなる群から選択される気管支拡張剤である、前記〔８１〕に記載のシステ
ム。
〔８５〕前記追加の治療薬剤が、鎮痛剤である、前記〔８１〕に記載のシステム。
〔８６〕前記追加の治療薬剤が、抗感染症剤である、前記〔８１〕に記載のシステム。
〔８７〕前記ポリペプチドＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
）の前記機能的同等形態が、アミノ酸配列ＦＡＫＬＡＡＲＬＹＲＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ
（配列番号３）を有する、前記〔７６〕に記載のシステム。
〔８８〕前記ポリペプチドＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
）の前記機能的同等形態が、アミノ酸配列ＫＡＦＡＫＬＡＡＲＬＹＲＫＡＬＡＲＱＬＧＶ
ＡＡ（配列番号４）を有する、前記〔７６〕に記載のシステム。
〔８９〕前記ポリペプチドＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
）の前記機能的同等形態が、アミノ酸配列ＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＡＶＡ
（配列番号５）を有する、前記〔７６〕に記載のシステム。
〔９０〕前記ポリペプチドＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
）の前記機能的同等形態が、アミノ酸配列ＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡ
（配列番号６）を有する、前記〔７６〕に記載のシステム。
〔９１〕前記ポリペプチドＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
）の前記機能的同等形態が、アミノ酸配列ＨＲＲＩＫＡＷＬＫＫＩＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡ
Ａ（配列番号７）を有する、前記〔７６〕に記載のシステム。
〔９２〕前記ポリペプチドＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
）の前記機能的同等形態の治療ドメイン（ＴＤ）が、治療ドメイン（ＴＤ）である第２の
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ポリペプチドに対して、細胞透過性ペプチド（ＣＰＰ）である第１のポリペプチドが機能
可能なように連結融合して生じ、前記第２のポリペプチドが、アミノ酸配列ＫＡＬＡＲＱ
ＬＧＶＡＡ（配列番号２）に対する実質的相同性を有する配列を有するポリペプチドであ
る、前記〔７６〕に記載のシステム。
〔９３〕前記第２のポリペプチドが、アミノ酸配列ＫＡＬＡＲＱＬＡＶＡ（配列番号８）
を有するポリペプチドである、前記〔９２〕に記載のシステム。
〔９４〕前記第２のポリペプチドが、アミノ酸配列ＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡ（配列番号９）
を有するポリペプチドである、前記〔９２〕に記載のシステム。
〔９５〕前記第２のポリペプチドが、アミノ酸配列ＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
０）を有するポリペプチドである、前記〔９２〕に記載のシステム。
〔９６〕前記ポリペプチドＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡＫＡＬＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号１
）の前記機能的同等形態が、第２のポリペプチドに機能可能なように連結された第１のポ
リペプチドを含む融合タンパク質であり、前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＷＬ
ＲＲＩＫＡＷＬＲＲＩＫＡ（配列番号１２）を有するポリペプチド、アミノ酸配列ＷＬＲ
ＲＩＫＡ（配列番号１３）を有するポリペプチド、アミノ酸配列ＹＧＲＫＫＲＲＱＲＲＲ
（配列番号１４）を有するポリペプチド、アミノ酸配列ＷＬＲＲＩＫＡＷＬＲＲＩ（配列
番号１５）を有するポリペプチド、アミノ酸配列ＦＡＫＬＡＡＲＬＹＲ（配列番号１６）
を有するポリペプチド、アミノ酸配列ＫＡＦＡＫＬＡＡＲＬＹＲ（配列番号１７）を有す
るポリペプチド、及びアミノ酸配列ＨＲＲＩＫＡＷＬＫＫＩ（配列番号１８）を有するポ
リペプチドからなる群から選択される、ＹＡＲＡＡＡＲＱＡＲＡ（配列番号１１）と機能
的に同等の細胞透過性ペプチドであり、前記第２のポリペプチドが、アミノ酸配列ＫＡＬ
ＡＲＱＬＧＶＡＡ（配列番号２）を有する、前記〔７６〕に記載のシステム。
〔９７〕前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＷＬＲＲＩＫＡＷＬＲＲＩＫＡ（配列
番号１２）を有するポリペプチドである、前記〔９６〕に記載のシステム。
〔９８〕前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＷＬＲＲＩＫＡ（配列番号１３）を有
するポリペプチドである、前記〔９６〕に記載のシステム。
〔９９〕前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＹＧＲＫＫＲＲＱＲＲＲ（配列番号１
４）を有するポリペプチドである、前記〔９６〕に記載のシステム。
〔１００〕前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＷＬＲＲＩＫＡＷＬＲＲＩ（配列番
号１５）を有するポリペプチドである、前記〔９６〕に記載のシステム。
〔１０１〕前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＦＡＫＬＡＡＲＬＹＲ（配列番号１
６）を有するポリペプチドである、前記〔９６〕に記載のシステム。
〔１０２〕前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＫＡＦＡＫＬＡＡＲＬＹＲ（配列番
号１７）を有するポリペプチドである、前記〔９６〕に記載のシステム。
〔１０３〕前記第１のポリペプチドが、アミノ酸配列ＨＲＲＩＫＡＷＬＫＫＩ（配列番号
１８）を有するポリペプチドである、前記〔９６〕に記載のシステム。
〔１０４〕前記担体が、制御放出担体、遅延放出担体、持続放出担体、及び長期放出担体
からなる群から選択される、前記〔７６〕に記載のシステム。
〔１０５〕前記医薬組成物が、乾燥粉末の形態である、前記〔７６〕に記載のシステム。
〔１０６〕前記乾燥粉末が、空気動力学的中央粒子径（ＭＭＡＤ）が１～５ミクロンであ
るマイクロ粒子を含む、前記〔１０５〕に記載のシステム。
〔１０７〕前記吸入機器が、噴霧器である、前記〔７６〕に記載のシステム。
〔１０８〕前記吸入機器が、定量噴霧式吸入器（ＭＤＩ）である、前記〔７６〕に記載の
システム。
〔１０９〕前記吸入機器が、乾燥粉末吸入器（ＤＰＩ）である、前記〔７６〕に記載のシ
ステム。
〔１１０〕前記吸入機器が、乾燥粉末噴霧器である、前記〔７６〕に記載のシステム。
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