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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30年11月1日(2018.11.1)

【公表番号】特表2017-528480(P2017-528480A)
【公表日】平成29年9月28日(2017.9.28)
【年通号数】公開・登録公報2017-037
【出願番号】特願2017-514450(P2017-514450)
【国際特許分類】
   Ａ６１Ｋ  39/395    (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  47/26     (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  47/04     (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  47/22     (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  47/10     (2006.01)
   Ｃ０７Ｋ  16/22     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  35/00     (2006.01)
【ＦＩ】
   Ａ６１Ｋ   39/395    　　　Ｍ
   Ａ６１Ｋ   47/26     　　　　
   Ａ６１Ｋ   47/04     　　　　
   Ａ６１Ｋ   47/22     　　　　
   Ａ６１Ｋ   47/10     　　　　
   Ｃ０７Ｋ   16/22     ＺＮＡ　
   Ａ６１Ｐ   35/00     　　　　

【手続補正書】
【提出日】平成30年9月18日(2018.9.18)
【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】
　安定した水性医薬製剤であって、モノクローナル抗体、トレハロース、及び緩衝剤を含
み、製剤中の前記モノクローナル抗体の前記トレハロースに対する重量比が、０．４９～
１．４７、０．４１～０．７３、または０．７３～１．４７であり、製剤が、５．５～７
．０のｐＨを有し、前記モノクローナル抗体がＶＥＧＦと結合し、かつ前記抗体がベバシ
ズマブである、前記水性医薬製剤。
【請求項２】
　前記製剤中の前記モノクローナル抗体が、２５ｍｇ／ｍＬ～１００ｍｇ／ｍＬ、４５ｍ
ｇ／ｍＬ～５５ｍｇ／ｍＬ、または３５ｍｇ／ｍＬ～７５ｍｇ／ｍＬである、請求項１に
記載の製剤。
【請求項３】
　前記製剤中の前記トレハロースが、４５ｍＭ～６３４ｍＭ、４５ｍＭ～１３５ｍＭ、１
８０ｍＭ～６３４ｍＭ、５０ｍＭ～６００ｍＭ、または１５０ｍＭ～４００ｍＭである、
請求項１または２に記載の製剤。
【請求項４】
　前記緩衝剤が、３５ｍＭ超～１００ｍＭの量である、請求項１～３のいずれか一項に記
載の製剤。



(2) JP 2017-528480 A5 2018.11.1

【請求項５】
　前記緩衝剤が、ヒスチジン及び／またはリン酸ナトリウムを含む、請求項４に記載の製
剤。
【請求項６】
　安定した水性医薬製剤であって、（ａ）２５ｍｇ／ｍＬ～１００ｍｇ／ｍＬ、３５ｍｇ
／ｍＬ～８５ｍｇ／ｍＬ、４５ｍｇ／ｍＬ～５５ｍｇ／ｍＬ、または５０ｍｇ／ｍｌの量
のモノクローナル抗体、（ｂ）４５ｍＭ～６３４ｍＭ、４５ｍＭ～１３５ｍＭ、１８０ｍ
Ｍ～６３４ｍＭ、または６０ｍＭの量のトレハロース、及び（ｃ）３５ｍＭ超～１００ｍ
Ｍ、４５ｍＭ～９０ｍＭ、５０ｍＭ～７５ｍＭ、または５１ｍＭの量のリン酸ナトリウム
を含み、前記製剤が５．５～７．０、５．９～６．５、または６．２もしくは６．０のｐ
Ｈを有し、製剤中の前記モノクローナル抗体の前記トレハロースに対する重量比が、０．
４９～１．４７、０．４１～０．７３、または０．７３～１．４７であり、モノクローナ
ル抗体がＶＥＧＦと結合し、かつ前記抗体がベバシズマブである、前記水性医薬製剤。
【請求項７】
　界面活性剤を更に含む、請求項１～６のいずれか一項に記載の製剤。
【請求項８】
　前記界面活性剤が、ポリソルベートまたはポロキサマーである、請求項７に記載の製剤
。
【請求項９】
　前記ポリソルベートがポリソルベート２０である、請求項８に記載の製剤。
【請求項１０】
　前記ポロキサマーがポロキサマー１８８である、請求項８に記載の製剤。
【請求項１１】
　前記界面活性剤の濃度が、０．０１％～０．１％、０．０１％～０．０５％、または０
．０４％である、請求項７～１０のいずれか一項に記載の製剤。
【請求項１２】
　前記モノクローナル抗体が、事前に凍結乾燥を受けない、請求項１～１１のいずれか一
項に記載の製剤。
【請求項１３】
　前記モノクローナル抗体が完全長抗体、ＩｇＧｌ抗体、ヒト化抗体、抗原結合領域を含
む抗体断片、Ｆａｂ、またはＦ（ａｂ’）２断片である、請求項１～１２のいずれか一項
に記載の製剤。
【請求項１４】
　前記製剤が、－２０℃で少なくとも１２ヶ月間、少なくとも１８ヶ月間、または少なく
とも２４ヶ月間安定している、請求項１～１３のいずれか一項に記載の製剤。
【請求項１５】
　静脈内（ＩＶ）、皮下（ＳＱ）、眼内（ＩＯ）、筋肉内（ＩＭ）投与用である、請求項
１～１４のいずれか一項に記載の製剤。
【請求項１６】
　請求項１～１５のいずれか一項に記載の安定した水性医薬製剤を保持する容器を含む、
製品。
【請求項１７】
　治療用モノクローナル抗体の凝集の低減方法であって、４５ｍＭ～６３４ｍＭ、４５～
１３５ｍＭ、１８０ｍＭ～６３４ｍＭ、または６０ｍＭのトレハロース、及び３５ｍＭ超
～１００ｍＭ、５０～７５ｍＭ、または５１ｍＭの量のリン酸ナトリウムを含む製剤中に
前記抗体を製剤化することを含み、前記製剤が、５．５～７．０、５．９～６．５、また
は６．２もしくは６．０のｐＨを有し、前記モノクローナル抗体が、前記製剤中に２５ｍ
ｇ／ｍＬ～１００ｍｇ／ｍＬ、３５ｍｇ／ｍＬ～８５ｍｇ／ｍＬ、４５ｍｇ／ｍＬ～５５
ｍｇ／ｍＬ、または５０ｍｇ／ｍｌの量で製剤化され、前記製剤中の前記モノクローナル
抗体の前記トレハロースに対する重量比が、０．４９～１．４７、０．４１～０．７３、
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もしくは０．７３～１．４７、または０．４９、０．５８、０．６５、０．７３、０．７
４、０．８３、０．９７、１．１６、及び１．４７のいずれかであり、前記モノクローナ
ル抗体がＶＥＧＦと結合し、かつ前記抗体がベバシズマブである、前記方法。
【請求項１８】
　前記製剤が界面活性剤を更に含む、請求項１７に記載の方法。
【請求項１９】
　前記界面活性剤が、ポリソルベートまたはポロキサマーである、請求項１８に記載の方
法。
【請求項２０】
　前記ポリソルベートがポリソルベート２０である、請求項１９に記載の方法。
【請求項２１】
　前記ポロキサマーがポロキサマー１８８である、請求項１９に記載の方法。
【請求項２２】
　前記界面活性剤の濃度が、０．０１％～０．１％、０．０１％～０．０５％、または０
．０４％である、請求項１８～２１のいずれか一項に記載の方法。
【請求項２３】
　医薬製剤の作製方法であって、
（ａ）請求項１～１５のいずれか一項に記載の製剤を調製することと、
（ｂ）前記製剤中の前記抗体の物理的安定性、化学的安定性、または生物学的活性を評価
することと、を含む、前記方法。
【請求項２４】
　対象における疾患または障害を治療するための医薬の製造における請求項１～１５のい
ずれか一項に記載の製剤の使用であって、医薬が、疾患または障害を治療するのに有効な
量を含む、使用。
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