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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23年7月14日(2011.7.14)

【公開番号】特開2010-184947(P2010-184947A)
【公開日】平成22年8月26日(2010.8.26)
【年通号数】公開・登録公報2010-034
【出願番号】特願2010-129251(P2010-129251)
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【手続補正書】
【提出日】平成23年5月17日(2011.5.17)
【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】
内部に核酸を被包化する脂質小胞を製造するプロセスであって、
　核酸を含む水溶液を第１のレザバに提供するステップと、
　有機脂質溶液を第２のレザバに提供するステップであって、前記有機脂質溶液中に存在
する脂質が、約７５％ｖ／ｖ～１００％ｖ／ｖの濃度の低級アルカノール中に可溶化され
る、ステップと、
　混合環境中にほぼ等しい流量で前記有機脂質溶液および前記水溶液を導入することによ
って、前記有機脂質溶液を前記水溶液と混合するステップと、
を含み、前記混合するステップが、前記低級アルカノールを４５％ｖ／ｖ～約６０％ｖ／
ｖの間の濃度に希釈することによって、内部に核酸を被包化した脂質小胞を瞬時に産生し
、そして、
　前記混合環境がＴコネクタを含み、前記水溶液および前記有機脂質溶液が、互いに約１
８０°対向した流れとしてＴコネクタへ導入され、前記Ｔコネクタ内で混合される、プロ
セス。
【請求項２】
前記脂質小胞を緩衝液で希釈するステップをさらに含み、前記脂質小胞をさらに安定させ
るために前記脂質小胞を連続的段階的に希釈する、請求項１に記載のプロセス。
【請求項３】
前記脂質小胞が約３．５～約８．０のｐＨを有する溶液中に存在する、請求項１に記載の
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プロセス。
【請求項４】
前記脂質小胞が約６．０以下のｐＨを有する溶液中に存在し、前記脂質小胞が５０％より
も大きい核酸被包化効率を有する、請求項１に記載のプロセス。
【請求項５】
前記脂質小胞が約５．０以下のｐＨを有する溶液中に存在し、前記脂質小胞が約８０％と
約９０％との間の核酸被包化効率を有する、請求項１に記載のプロセス。
【請求項６】
前記脂質小胞の直径が約１５０ｎｍ以下である、請求項１に記載のプロセス。
【請求項７】
前記脂質小胞は約１００ｍＭ～約２００ｍＭの塩濃度を有する溶液中に存在する、請求項
１に記載のプロセス。
【請求項８】
前記核酸が、プラスミド、アンチセンスポリヌクレオチド、リボザイム、ｔＲＮＡ、ｓｎ
ＲＮＡ、ｓｉＲＮＡおよび前濃縮ＤＮＡからなる群から選択される、請求項１に記載のプ
ロセス。
【請求項９】
前記核酸がｓｉＲＮＡを含む、請求項１に記載のプロセス。
【請求項１０】
前記低級アルカノールが、メタノール、エタノール、プロパノール、ブタノール、ペンタ
ノール、それらの異性体およびこれらの組み合わせからなる群より選択される、請求項１
に記載のプロセス。
【請求項１１】
前記低級アルカノールがエタノールを含む、請求項１に記載のプロセス。
【請求項１２】
前記有機脂質溶液中に存在する前記脂質が、約８０％ｖ／ｖ～約９０％ｖ／ｖの濃度の前
記低級アルカノール中に可溶化される、請求項１に記載のプロセス。
【請求項１３】
前記脂質小胞がリポソームである、請求項１に記載のプロセス。
【請求項１４】
前記脂質小胞が、希釈後に前記低級アルカノールの２５％未満または２５％ｖ／ｖの濃度
を有する溶液中に存在する、請求項２に記載のプロセス。
【請求項１５】
前記脂質小胞が、約０．０７５Ｌ／分と約０．３Ｌ／分との間の流量で生成される、請求
項１に記載のプロセス。
【請求項１６】
前記脂質小胞が、約５００／ｓと約３３００／ｓとの間の剪断速度で生成される、請求項
１に記載のプロセス。
【請求項１７】
前記第１のレザバおよび前記第２のレザバの一方または両方が温度コントロールされる、
請求項１に記載のプロセス。
【請求項１８】
前記第１のレザバおよび前記第２のレザバの一方または両方が、オーバーヘッドミキサー
を装備したジャケット付ステンレス鋼容器を備える、請求項１に記載のプロセス。
【請求項１９】
前記Ｔコネクタがポリプロピレンまたはステンレス鋼である、請求項１に記載のプロセス
。
【請求項２０】
前記有機脂質溶液中に存在する前記脂質が、リン脂質、コレステロール、ＰＥＧ－脂質お
よびカチオン性脂質を含む、請求項１に記載のプロセス。
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【請求項２１】
接線流限外濾過によって前記脂質小胞を濃縮するステップをさらに含む、請求項２に記載
のプロセス。
【請求項２２】
前記有機脂質溶液中に存在する前記脂質が、１００％ｖ／ｖの濃度の前記低級アルカノー
ル中に可溶化される、請求項１に記載のプロセス。
【請求項２３】
内部に核酸を被包化する脂質小胞を製造する装置であって、
　核酸を含む水溶液を保持するための第１のレザバと、
　有機脂質溶液を保持するための第２のレザバであって、前記有機脂質溶液中に存在する
脂質が、約７５％ｖ／ｖ～１００％ｖ／ｖの濃度の低級アルカノール中に可溶化される、
第２のレザバと、
　混合環境中にほぼ等しい流量で前記水溶液および前記有機脂質溶液を送り込むように構
成されたポンプ機構と、
を備え、前記低級アルカノールを４５％ｖ／ｖ～約６０％ｖ／ｖの間の濃度に希釈するこ
とによって、前記混合環境内で前記有機脂質溶液が前記水溶液と混ざって、内部に核酸を
被包化した脂質小胞を瞬時に産生し、そして、
　前記混合環境がＴコネクタを含み、前記水溶液および前記有機脂質溶液が、互いに約１
８０°対向した流れとしてＴコネクタへ導入され、前記Ｔコネクタ内で混合される、装置
。
【請求項２４】
前記核酸が、プラスミド、アンチセンスポリヌクレオチド、リボザイム、ｔＲＮＡ、ｓｎ
ＲＮＡ、ｓｉＲＮＡおよび前濃縮ＤＮＡからなる群から選択される、請求項２３に記載の
装置。
【請求項２５】
前記核酸がｓｉＲＮＡを含む、請求項２３に記載の装置。
【請求項２６】
前記低級アルカノールが、メタノール、エタノール、プロパノール、ブタノール、ペンタ
ノール、それらの異性体およびこれらの組み合わせからなる群より選択される、請求項２
３に記載の装置。
【請求項２７】
前記低級アルカノールがエタノールを含む、請求項２３に記載の装置。
【請求項２８】
前記脂質小胞がリポソームである、請求項２３に記載の装置。
【請求項２９】
前記第１のレザバおよび前記第２のレザバの一方または両方が温度コントロールされる、
請求項２３に記載の装置。
【請求項３０】
前記第１のレザバおよび前記第２のレザバの一方または両方が、オーバーヘッドミキサー
を装備したジャケット付ステンレス鋼容器を備える、請求項２３に記載の装置。
【請求項３１】
前記Ｔコネクタがポリプロピレンまたはステンレス鋼である、請求項２３に記載の装置。
【請求項３２】
前記有機脂質溶液中に存在する前記脂質が、リン脂質、コレステロール、ＰＥＧ－脂質お
よびカチオン性脂質を含む、請求項２３に記載の装置。
【請求項３３】
接線流限外濾過システムをさらに備える、請求項２３に記載の装置。
【請求項３４】
前記有機脂質溶液中に存在する前記脂質が、１００％ｖ／ｖの濃度の前記低級アルカノー
ル中に可溶化される、請求項２３に記載の装置。
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