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【 手 続 補 正 書 】
【 提 出 日 】 平 成 18年 3月 8日 (2006.3.8)
【 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 】
　 リ ン 脂 質 お よ び 水 性 層 を 含 む 、 平 均 直 径 が 約 50 nm～ 250 nmで あ り 、 50 mg/kg～ 300 mg/
kgの 用 量 で 単 回 投 与 も し く は 分 割 投 与 に て 使 用 す る た め に 製 剤 さ れ た リ ポ ソ ー ム の 、 疾 患
ま た 身 体 状 態 を 予 防 、 治 療 ま た は 管 理 す る た め の 医 薬 を 製 造 す る た め の 使 用 。
【 請 求 項 ２ 】
　 リ ポ ソ ー ム を 4～ 10日 間 隔 で 50 mg/kg～ 300 mg/kgの 用 量 で 投 与 す る 、 請 求 項 １ 記 載 の 使
用 。
【 請 求 項 ３ 】
　 リ ポ ソ ー ム が 、 約 50 nm～ 150 nm、 約 50 nm～ 200 nm、 約 100 nm～ 200 nm、 約 100 nm～ 25
0 nm、 約 150 nm～ 200 nm、 ま た は 約 150 nm～ 250 nmの 平 均 直 径 を 有 す る 、 請 求 項 1ま た は 2
記 載 の 使 用 。
【 請 求 項 ４ 】
　 リ ポ ソ ー ム を 多 重 膜 小 胞 、 大 型 単 層 膜 小 胞 、 小 型 単 層 膜 小 胞 、 お よ び そ の 混 合 物 か ら 成
る 群 よ り 選 択 さ れ る 他 の リ ン 脂 質 小 胞 と 共 に 投 与 す る 、 請 求 項 1～ 3の い ず れ か 1項 記 載 の
使 用 。
【 請 求 項 ５ 】
　 が 被 験 体 の LDLレ ベ ル に 実 質 的 な 増 加 ま た は 減 少 を 引 き 起 こ さ な い 、 請 求 項 1～
4の い ず れ か 1項 記 載 の 使 用 。
【 請 求 項 ６ 】
　 が 被 験 体 の LDLレ ベ ル に 実 質 的 な 増 加 ま た は 減 少 を 引 き 起 こ す 、 請 求 項 1～ 4の
い ず れ か 1項 記 載 の 使 用 。
【 請 求 項 ７ 】
　 リ ン 脂 質 が 、 卵 ホ ス フ ァ チ ジ ル コ リ ン 、 卵 ホ ス フ ァ チ ジ ル グ リ セ ロ ー ル 、 ジ ス テ ア ロ イ
ル ホ ス フ ァ チ ジ ル コ リ ン 、 ま た は ジ ス テ ア ロ イ ル ホ ス フ ァ チ ジ ル グ リ セ ロ ー ル 、 ホ ス フ ァ
チ ジ ル コ リ ン 、 ホ ス フ ァ チ ジ ル グ リ セ ロ ー ル 、 レ シ チ ン 、 糖 脂 質 、 -ジ パ ル ミ ト イ ル
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上 記 使 用

上 記 使 用
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-α -レ シ チ ン 、 ス フ ィ ン ゴ ミ エ リ ン 、 ホ ス フ ァ チ ジ ル セ リ ン 、 ホ ス フ ァ チ ジ ン 酸 、 N-(2,3
-ジ (9-(Z)-オ ク タ デ セ ニ ル オ キ シ ))-プ ロ プ -1-イ ル -N,N,N-ト リ メ チ ル ア ン モ ニ ウ ム ク ロ
リ ド 、 ホ ス フ ァ チ ジ ル エ タ ノ ー ル ア ミ ン 、 リ ゾ レ シ チ ン 、 リ ゾ ホ ス フ ァ チ ジ ル エ タ ノ ー ル
ア ミ ン 、 ホ ス フ ァ チ ジ ル イ ノ シ ト ー ル 、 ケ フ ァ リ ン 、 カ ル ジ オ リ ピ ン 、 セ レ ブ ロ シ ド 、 リ
ン 酸 ジ セ チ ル 、 ジ オ レ オ イ ル ホ ス フ ァ チ ジ ル コ リ ン 、 ジ パ ル ミ ト イ ル ホ ス フ ァ チ ジ ル コ リ
ン 、 ジ パ ル ミ ト イ ル ホ ス フ ァ チ ジ ル グ リ セ ロ ー ル 、 ジ オ レ オ イ ル ホ ス フ ァ チ ジ ル グ リ セ ロ
ー ル 、 パ ル ミ ト イ ル -オ レ オ イ ル -ホ ス フ ァ チ ジ ル コ リ ン 、 ジ -ス テ ア ロ イ ル -フ ォ ス フ ァ チ
ジ ル コ リ ン 、 ス テ ア ロ イ ル -パ ル ミ ト イ ル -ホ ス フ ァ チ ジ ル コ リ ン 、 ジ -パ ル ミ ト イ ル -ホ ス
フ ァ チ ジ ル エ タ ノ ー ル ア ミ ン 、 ジ -ス テ ア ロ イ ル -フ ォ ス フ ァ チ ジ ル エ タ ノ ー ル ア ミ ン 、 ジ
-ミ リ ス ト イ ル -ホ ス フ ァ チ ジ ル セ リ ン 、 ジ -オ レ オ イ ル -ホ ス フ ァ チ ジ ル コ リ ン 、 オ レ オ イ
ル -パ ル ミ ト イ ル -ホ ス フ ァ チ ジ ル コ リ ン 、 37℃ で 液 晶 相 で あ る 脂 質 、 お よ び こ れ ら の 混 合
物 か ら 成 る 群 よ り 選 択 さ れ る 、 請 求 項 1～ 6の い ず れ か 1項 記 載 の 使 用 。
【 請 求 項 ８ 】
　 リ ン 脂 質 が パ ル ミ ト イ ル -オ レ オ イ ル -ホ ス フ ァ チ ジ ル コ リ ン で あ る 、 請 求 項 1～ 6の い ず
れ か 1項 記 載 の 使 用 。
【 請 求 項 ９ 】
　 疾 患 ま た は 身 体 状 態 が 、 ア テ ロ ー ム 性 動 脈 硬 化 症 、 静 脈 硬 化 症 、 ま た は コ レ ス テ ロ ー ル
も し く は 他 の 物 質 を 含 む プ ラ ー ク 沈 着 が 静 脈 の 血 管 内 膜 も し く は 内 部 中 膜 に 形 成 さ れ た あ
ら ゆ る 静 脈 症 状 、 急 性 冠 症 候 群 、 安 定 狭 心 症 お よ び 不 安 定 狭 心 症 を 含 む 狭 心 症 、 炎 症 、 血
管 性 炎 症 、 真 皮 性 炎 症 、 鬱 血 性 心 不 全 、 冠 動 脈 心 疾 患 （ CHD） 、 心 室 性 不 整 脈 、 末 梢 血 管
疾 患 、 心 筋 梗 塞 、 致 死 性 心 筋 梗 塞 の 兆 候 、 非 致 死 性 心 筋 梗 塞 、 虚 血 、 心 血 管 性 虚 血 、 一 過
性 虚 血 発 作 、 心 血 管 性 疾 患 と 無 関 係 の 虚 血 、 虚 血 再 灌 流 傷 害 、 血 管 再 開 通 術 の 必 要 性 の
減 少 、 凝 血 障 害 、 血 小 板 減 少 症 、 深 部 静 脈 血 栓 症 、 膵 炎 、 非 ア ル コ ー ル 性 脂 肪 性 肝 炎 、 糖
尿 病 性 神 経 障 害 、 網 膜 症 、 有 痛 性 糖 尿 病 性 神 経 障 害 、 跛 行 、 乾 癬 、 重 篤 な 四 肢 虚 血 、 性 交
不 能 、 高 脂 血 症 、 高 リ ポ タ ン パ ク 血 症 、 低 α リ ポ タ ン パ ク 血 症 、 高 ト リ グ リ セ リ ド 血 症 、
虚 血 症 状 を 引 き 起 こ す あ ら ゆ る 狭 窄 状 態 、 I型 お よ び II型 の 両 方 を 含 む 糖 尿 病 、 魚 鱗 癬 、
発 作 、 脆 弱 プ ラ ー ク 、 ア ル ツ ハ イ マ ー 病 、 下 肢 潰 瘍 形 成 、 重 度 の 冠 動 脈 虚 血 、 リ ン パ 腫 、
白 内 障 、 内 皮 機 能 障 害 、 黄 色 腫 、 末 端 器 官 機 能 障 害 、 血 管 疾 患 、 喫 煙 お よ び 糖 尿 病 に 起 因
す る 血 管 疾 患 、 頚 動 脈 お よ び 冠 動 脈 疾 患 、 定 着 し た プ ラ ー ク の 退 縮 お よ び 収 縮 、 不 安 定 な
プ ラ ー ク 、 弱 い 血 管 内 膜 、 不 安 定 な 血 管 内 膜 、 内 皮 傷 害 、 外 科 的 処 置 の 結 果 と し て の 内 皮
損 傷 、 血 管 疾 患 に 関 連 し た 病 的 状 態 、 動 脈 内 腔 に お け る 潰 瘍 形 成 、 バ ル ー ン 血 管 形 成 術 の
結 果 と し て の 再 狭 窄 、 な ら び に 上 述 の 副 次 的 適 応 症 か ら 成 る 群 よ り 選 択 さ れ る 、 請 求 項 1
～ の い ず れ か 1項 記 載 の 使 用 。
【 請 求 項 １ ０ 】
　 治 療 が 血 管 壁 内 膜 を 強 化 し 、 肝 臓 へ の 輸 送 の た め に 細 胞 外 コ レ ス テ ロ ー ル の 流 出 を
し 、 、 ア テ ロ ー ム 硬 化 性 プ ラ ー ク か ら コ レ ス テ ロ ー ル を 動 員 し 、 創 傷 治
癒 を 目 的 と し 、 任 意 の 生 体 膜 、 細 胞 、 組 織 、 器 官 、 細 胞 外 領 域 、 ま た は 構 造 を 修 正 す る 、
請 求 項 1～ 9の い ず れ か 1項 記 載 の 使 用 。
【 請 求 項 １ １ 】
　 リ ポ ソ ー ム が 、 ペ プ チ ド 、 パ ラ オ キ ソ ナ ー ゼ 、 リ ポ タ ン パ ク 質 リ パ ー ゼ 、 ApoA-Iお よ び
そ の 模 倣 型 、 A-I変 異 型 、 な ら び に そ の 組 合 せ か ら 成 る 群 よ り 選 択 さ れ る 化 合 物 と 共 に 投
与 さ れ る か 、 ま た は 該 化 合 物 と 結 合 し て い る 、 請 求 項 1～ 10の い ず れ か 1項 記 載 の 使 用 。
【 請 求 項 １ ２ 】
　 リ ポ ソ ー ム が コ レ ス テ ロ ー ル レ ベ ル に 影 響 を 及 ぼ す 小 分 子 ま た は 薬 剤 と 共 に 投 与 さ れ る
、 請 求 項 1～ 11の い ず れ か 1項 記 載 の 使 用 。
【 請 求 項 １ ３ 】
　 小 分 子 が ス タ チ ン 、 再 構 成 HDL、 小 型 HDL、 ま た は 合 成 模 倣 HDLリ ポ タ ン パ ク 質 粒 子 で あ
る 、 請 求 項 12記 載 の 使 用 。
【 請 求 項 １ ４ 】
　 リ ポ ソ ー ム が １ つ 以 上 の 心 血 管 作 動 薬 、 抗 糖 尿 病 薬 、 ま た は 他 の 治 療 剤 と 共 に 投 与 さ れ
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る 、 請 求 項 1～ 13の い ず れ か 1項 記 載 の 使 用 。
【 請 求 項 １ ５ 】
　 心 血 管 作 動 薬 が 、 小 分 子 、 ス タ チ ン 、 ア ス ピ リ ン 、 カ ル シ ウ ム 遮 断 薬 、 低 分
子 量 ヘ パ リ ン を 含 む ヘ パ リ ン 、 グ ル コ ー ス 低 下 剤 、 硝 酸 塩 、 IIb/IIIa阻 害 剤 、 ACE阻 害 剤
、 フ ィ ブ レ ー ト 、 お よ び 胆 汁 酸 抑 制 剤 か ら 成 る 群 よ り 選 択 さ れ る 、 請 求 項 14記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 １ ６ 】
　 リ ポ ソ ー ム が 約 50 mg/kgの 用 量 で 約 ７ 日 毎 に 、 約 100 mg/kgの 用 量 で 約 ７ 日 毎 に 、 約 1
50 mg/kgの 用 量 で 約 ７ 日 毎 に 、 約 200 mg/kgの 用 量 で 約 ７ 日 毎 に 、 約 250 mg/kgの 用 量 で 約
７ 日 毎 に 、 ま た は 約 300 mg/kgの 用 量 で 約 ７ 日 毎 に 、 投 与 さ れ る 、 請 求 項 1～ 15の い ず れ か
1項 記 載 の 使 用 。
【 請 求 項 １ ７ 】
　 リ ポ ソ ー ム が １ 回 投 与 さ れ る 、 請 求 項 1～ 16の い ず れ か 1項 記 載 の 使 用 。
【 請 求 項 １ ８ 】
　 リ ポ ソ ー ム が 、 4～ 7日 間 隔 で 2回 、 4～ 7日 間 隔 で 3回 、 4～ 7日 間 隔 で 4回 、 4～ 7日 間 隔 で 5
回 、 4～ 7日 間 隔 で 6回 、 4～ 7日 間 隔 で 7回 、 4～ ７ 日 間 隔 で 8回 、 4～ 7日 間 隔 で 9回 、 4～ 7日
間 隔 で 10回 、 4～ 7日 間 隔 で 11回 、 4～ 7日 間 隔 で 12回 、 4～ 7日 間 隔 で 13回 、 ま た は 4～ 7日 間
隔 で 14回 投 与 さ れ る 、 請 求 項 1～ 16の い ず れ か 1項 記 載 の 使 用 。
【 請 求 項 １ ９ 】
　 リ ポ ソ ー ム が １ 週 間 隔 で 2～ 14回 、 2週 間 隔 で 2～ 14回 、 １ ヶ 月 間 隔 で 2～ 14回 、 2ヶ 月
間 隔 で 2～ 14回 、 3ヶ 月 間 隔 で 2～ 14回 、 4ヶ 月 間 隔 で 2～ 14回 、 5ヶ 月 間 隔 で 2～ 14回 、 6ヶ 月
間 隔 で 2～ 14回 、 7ヶ 月 間 隔 で 2～ 14回 、 8ヶ 月 間 隔 で 2～ 14回 、 9ヶ 月 間 隔 で 2～ 14回 、 10ヶ
月 間 隔 で 2～ 14回 、 11ヶ 月 間 隔 で 2～ 14回 、 3年 間 隔 で 2～ 14回 、 4年 間 隔 で 2～ 14回 投 与 さ れ
る 、 請 求 項 1～ 16の い ず れ か 1項 記 載 の 使 用 。
【 請 求 項 ２ ０ 】
　 100 mg/kg～ 200 mg/kgの 用 量 の 、 50 nm～ 250 nmの 平 均 粒 子 サ イ ズ を 有 す る リ ポ ソ ー ム
の 、 リ ポ ソ ー ム 治 療 に 関 連 す る 悪 影 響 を 減 少 ま た は 回 避 し て 、 末 梢 組 織 の コ レ ス テ ロ ー ル
を 減 少 さ せ る た め の 医 薬 の 製 造 に お け る 使 用 。
【 請 求 項 ２ １ 】
　 100mg/kg～ 200 mg/kgの 用 量 の リ ポ ソ ー ム の 、 異 常 な コ レ ス テ ロ ー ル レ ベ ル に 関 連 し た
疾 患 も し く は 障 害 予 防 ま た は 治 療 す る た め の 単 回 投 与 ま た は 7日 以 上 毎 の 複 数 回 投 与 用
の 医 薬 の 製 造 に お け る 使 用 。
【 請 求 項 ２ ２ 】
　 投 与 が 行 わ れ る 、 請 求 項 20記 載 の 使 用 。
【 請 求 項 ２ ３ 】
　 投 与 が 6～ 14回 行 わ れ る 、 請 求 項 20記 載 の 使 用 。
【 請 求 項 ２ ４ 】
　

50 nm～ 250 nmの 平 均 直 径 を 有 す る リ ポ ソ ー ム の 、 4日 以 上 毎 に 投 与 す る た め の 医 薬 の
製 造 に お け る 使 用 。
【 請 求 項 ２ ５ 】
　 上 記 リ ポ ソ ー ム を 、 １ つ 以 上 の 心 血 管 作 動 薬 、 抗 糖 尿 病 薬 お よ び /も し く は 血 糖 制 御 薬
、 な ら び に /ま た は 他 の 治 療 薬 と 併 用 し て 投 与 す る こ と を 更 に 含 む 、 請 求 項 23記 載 の 使 用
。
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