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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　薬物送達デバイス用のカートリッジホルダが：
　－薬物送達デバイスにより投与される医薬品流体で充填されそして気密にシールされた
遠位端部分を有するカートリッジ（１２）を受けるための近位部分（３６）；
　－穿孔アセンブリ（２４、２５、３０）用のマウントを含み、穿孔アセンブリが、先の
尖った自由端部分で遠位方向を指す穿孔エレメント（３０）を経由してカートリッジ（１
２）の内部体積との流体移送連結部を提供するように適合され；更に、穿孔アセンブリ（
２４、２５、３０）の内部ねじ山をねじで受けるように適合された対応する外部ねじ山を
含む、遠位部分（３４）；及び
　－カートリッジ（１２）が近位部分（３６）及び／又は遠位部分（３４）に対して近位
方向に変位するのを実質的に阻止するように適合された保持手段（４２；４４）、を含む
、該カートリッジホルダであって：
　－遠位部分（３４）が、遠位部分（３４）より直径が大きい近位部分（３６）と一体的
に形成され；そして
　－保持手段（４２；４４）が、遠位部分（３４）の内壁に沿って配置されかつ遠位部分
（３４）の内壁から半径方向の内側に伸びる、軸方向に及び／又は円周方向に伸びる保持
リブ（４２；４４）を含み、保持リブ（４２；４４）が、保持リブ（４２；４４）の変形
を通じてカートリッジ（１２）の半径方向への締め付けを与えるようプレス嵌めでカート
リッジ（１２）を保持するように適合され、カートリッジ（１２）の寸法、遠位部分（３
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４）の内部直径および保持リブ（４２；４４）の半径方向の寸法が、カートリッジ（１２
）の遠位部分が遠位部分（３４）の内側の位置に摩擦で固定されるよう設計されており；
　遠位部分は、穿孔アセンブリ（２４、２５、３０）がカートリッジホルダと共に組立て
られたとき、カートリッジ（１２）に対する遠位端停止部を提供するように、その遠位端
に向かって開放され、かつその遠位端部分に半径方向の内側に向いたフランジ部分を含ま
ない
ことを特徴とする、カートリッジホルダ。
【請求項２】
　近位部分（３６）及び／又は遠位部分（３４）が、実質的に円筒形状を含む、請求項１
に記載のカートリッジホルダ。
【請求項３】
　保持手段（４２；４４）が、可撓性の変形可能な材料を含む、請求項１または２に記載
のカートリッジホルダ。
【請求項４】
　保持手段が、半径方向の内側に突出する支柱（４４）を含む、請求項１～３のいずれか
１項に記載のカートリッジホルダ。
【請求項５】
　半径方向の内側に突出する保持手段（４２；４４）の間の半径方向の距離が、カートリ
ッジ（１２）の遠位首部分（１３）の半径方向の寸法より短い、請求項１～４のいずれか
１項に記載のカートリッジホルダ。
【請求項６】
　遠位部分（３４）が、遠位部分（３４）を少なくとも二つの半径方向の内側に変形可能
な遠位セグメントに分割する少なくとも一つの軸方向に伸びるスリットを含む、請求項１
～５のいずれか１項に記載のカートリッジホルダ。
【請求項７】
　ショルダ部分（３５）が、近位部分（３６）と遠位部分（３４）の間に伸び、ここで、
該ショルダ部分（３５）が、カートリッジ（１２）の対応するショルダに対して、端停止
部を提供する、請求項１～６のいずれか１項に記載のカートリッジホルダ。
【請求項８】
　医薬品の用量を投与するための薬物送達デバイスであって：
　－ハウジング；
　－カートリッジ（１２）に含まれる医薬品の事前に定義された用量を投与するために、
該カートリッジ（１２）のピストンに操作可能に係合された駆動機構、及び
　－請求項１～７のいずれか１項に記載のカートリッジホルダ（３２；３８；４８）、
　－医薬品で少なくとも部分的に充填され、そしてカートリッジホルダ（３２；３８；４
８）に配置されるカートリッジ（１２）；
を含む、上記薬物送達デバイス。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、薬物送達デバイスの分野、特に、ペン形注射器などの薬物送達デバイスのカ
ートリッジホルダに関し、従って、マルチ用量カートリッジからの注射を通じて医薬品を
投与するために提供される種類の注射器に関する。好ましくは、本発明は、使用者が用量
を設定し、及び投与するそのような注射器に関する。
【背景技術】
【０００２】
　使用者が操作する薬物送達デバイスは当該分野で公知である。それらは、一般的には、
正規の医学的訓練を受けていない人々、即ち、患者が、ヘパリン又はインスリンなどの医
薬品の正確で、事前に定義された用量を投与する必要がある環境に適用可能である。特に
、そのようなデバイスは、医薬品が短期間又は長期間に亘って規則的、又は非規則的基準
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を基に投与される、適用を有する。
【０００３】
　これらの要望を受け入れるために、そのようなデバイスは多くの要求事項を実現する必
要がある。まず第一に、デバイスは、構造上強固で、なおその上、取扱い、及び使用者に
よるその操作、及び必要用量又は薬剤の送達の理解の観点より容易でなければならない。
用量の設定は容易で、かつ明確である必要がある。デバイスが再使用可能よりむしろ使い
捨て可能である場合、デバイスは製造には安価で、そして廃棄が容易であるべきである。
更に、デバイスはリサイクリングに好適であるべきである。これらの要求事項を満たすた
めに、デバイスを組み立てるのに必要な部品数、デバイスが作られる材料種類の数は、最
小に維持する必要がある。
【０００４】
　薬物送達デバイスを用いて投与すべき医薬品は、一般的に、薬物送達デバイスの駆動機
構のピストンロッドと操作可能に係合され、摺動可能に配置されるピストンを含むバイア
ル、アンプル又はカルプルなどの使い捨て、又は代替可能はカートリッジで供給される。
スラストをカートリッジのピストンに、遠位方向で適用することにより、液体薬剤の事前
に定義された用量が投与され、そしてカートリッジから放出される。
【０００５】
　薬物送達デバイスと一緒に使用されるカートリッジは、一般的に、シーリングセプタム
を用いてシールされる。そのようなセプタムは、通常は、気密シールを提供するが、ニー
ドル又はカニューレなどの穿孔エレメントにより穿孔可能なゴム製ストッパとして設計さ
れる。
【０００６】
　先行技術に記載の、一般的なカートリッジホルダアセンブリ１０は、図１にその断面図
を示す。カートリッジホルダアセンブリ１０は、カートリッジ１２を受け入れるように適
合されたカートリッジホルダ１４、１６を含み、それらは可撓性で変形可能なセプタム１
８で密封してシールされる。その下端及び遠位端部分１４において、カートリッジホルダ
は、ニードルマウント２４とねじ係合する。該マウント又はニードルホルダは、カートリ
ッジホルダのねじ付きネック部分１４に、ニードルホルダをねじ締めすることを可能にす
るねじ付き円筒形状部分２４を含む。その下端及び遠位部分において、マウント２４は、
同心円状の内部部分において、注射針又はカニューレ３０を保持する底部分２５を含む。
【０００７】
　ニードルマウント２４の組立中、ニードル３０の近位的に位置する先端はセプタム１８
を貫通する。この方式において、用量の投与を目的とする流体移送の連結部が確立される
。更に、ニードル３０の遠位自由端が、取り外し可能なキャップ２８を備えることができ
る。また、カートリッジホルダアセンブリ１０全体が、保護カバー２６で覆われ、そして
保護される。
【０００８】
　製造の許容誤差次第で、そしてカートリッジ１２及びカートリッジホルダ１４、１６の
具体的なデザイン次第で、変動可能なサイスの軸ギャップ２２は、一般的には、ニードル
マウント２４の底部分２５とカートリッジ１２の遠位端面の間に形成される。図１で更に
図示する通り、ニードルマウント２４は、カートリッジ１２用の遠位端停止部として機能
するその遠位端において、半径方向の内側に向いた底部分２５を含む。セプタム１８を所
定の場所で固定するアルミニウムキャップ２０を有するカートリッジ１２は、前記底部分
２５に対して隣接する。
【０００９】
　前記スペース２２は、製造及び組立の許容誤差に基づき、変化するかもしれない。特に
、医薬品流体の用量を投与している間、セプタム１８の弾性に起因して、セプタム１８の
軸方向の膨張を導くことになり得る個々の流体圧力が蓄積される。結果として、セプタム
１８は、少なくとも部分的にアルミニウムキャップ２０の貫通開口部２３を通して伸び得
る。個々の流体圧力がカートリッジ１２内に蓄積されるとき、セプタム１８は、ニードル
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ホルダ２５とカートリッジ１２の遠位端面の間のスペース２２を、ほとんど完全に満たし
得る。
【００１０】
　その弾性的な性質に基づき、セプタム１８は、また、用量を投与中、弾性エネルギを保
存する。用量投与操作が終了した後、流体圧力が初期レベルに戻るや否や、セプタム１８
は、その初期構成を緩め、それはセプタム１８の膨張部分のカートリッジ１２内への収縮
を伴う。そのような収縮運動は、順番に、無視できないレベルの後続の投与流体圧力の蓄
積をもたらし、そして、結果として、医薬品のある量が、カートリッジ１２から補足的に
放出されるかもしれず、それは、一般的には、ニードル３０の遠位端の先端に液滴の形成
を観察できる。
【００１１】
　更にその上、セプタム１８の軸方向の膨張が、また、カートリッジホルダ１４に対して
、及び／又は、薬物送達デバイスのハウジングに対して、カートリッジ１２の近位方向に
向いた個々の軸変位をもたらす。更に、カートリッジに操作可能に係合した駆動機構、及
び／又は、そのピストンは、また、製造、及び／又は、組立の許容誤差に基づく個々の軸
変位にさらされる（become subject to）かもしれない。一般的に、カートリッジ、及び
／又は、そのセプタムのいかなる軸変位も、最終的には、投薬の正確さを犠牲にすること
になる。
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【００１２】
　従って、本発明の目的は、用量投与作業の終了後に、液滴の生成を妨げる薬物送達デバ
イス用の改良されたカートリッジホルダを提供することである。更なる目的として、本発
明は、投薬の正確さに関する改良に焦点を絞る。更にその上、本発明は、安価で、並びに
、安定した、及び強固な薬物送達デバイスのデザインを提供することを目的とする。
【課題を解決するための手段】
【００１３】
　本発明は、薬物送達デバイス用のカートリッジホルダに言及し、それは、医薬品の単回
又は反復用量を、好ましくは、注射により投与するように適合される。それ故、カートリ
ッジホルダは、ペン形注射器のような薬物送達デバイス用として、特に、設計される。
【００１４】
　カートリッジは、一般的には、バイアル、カルプル又はアンプルとして設計される。そ
れは、十分定義された方法で、一般的には、反復用量を薬物送達デバイスにより投与する
ために医薬品で充填され、又は充填されるべきである。
【００１５】
　カートリッジは、一般的には、ヘパリン又はインスリンなどの医薬品流体を含む。それ
は注射針又はカニューレなどの穿孔エレメントにより、貫通可能である可撓性及び変形可
能なセプタムを用いて、気密的にシールされる。
【００１６】
　近位部分において、カートリッジホルダは、薬物送達デバイスにより投与される医薬品
流体で充填したカートリッジを受け入れる。カートリッジホルダは、更に、穿孔アセンブ
リのためのマウントを含む遠位部分を含む。穿孔アセンブリは、一般的に、ニードルホル
ダ又はニードルマウントとして設計され、そして、注射針又はカニューレなどの穿孔エレ
メントを用いてカートリッジの内部体積と流体移送の連結部を提供するように適合される
。
【００１７】
　カートリッジホルダは、更に、カートリッジをカートリッジホルダの近位部分に対して
、及び／又は、遠位部分に対して、少なくとも近位方向に変位することを阻止するように
適合される保持手段を含む。
【００１８】
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　保持手段を経由して、カートリッジは、薬物送達デバイスのカートリッジホルダに対し
て、及び／又は、ハウジングに対して、軸方向に固定できる。この方式において、薬物送
達デバイスのカートリッジホルダ内、及び／又は、ハウジング内のカートリッジの軸変位
は、効率的に防止し、又は完全に阻止すら可能である。保持手段は、少なくとも、カート
リッジを、カートリッジホルダの近位部分に対して近位方向に固定するように適合される
。保持手段は、カートリッジホルダに対してカートリッジを遠位方向にも固定するように
適合され得る。
【００１９】
　好ましくは、カートリッジ及びカートリッジホルダは、カートリッジが用量の投与中、
遠位方向に向いた力の影響下でもカートリッジホルダに対して動かないような方法で相互
に固定される。
【００２０】
　遠位方向でのカートリッジの固定は、例えば、カートリッジホルダの遠位方向に取り付
けられる穿孔アセンブリとの組合せで実施できる。この目的のために、穿孔アセンブリは
、カートリッジホルダと組み合わせたとき、カートリッジのための遠位端停止部又は停止
エレメントを提供してもよい。
【００２１】
　発明の好ましい実施態様において、カートリッジホルダの近位部分、及び／又は、遠位
部分は、実質的に円筒形状を含む。一般的には、カートリッジホルダの形状及びジオメト
リは、カートリッジホルダ、及び／又は、薬物送達デバイス内に挿入されるカートリッジ
の外形及びジオメトリに適用し、そして対応する。
【００２２】
　更に好ましい実施態様において、保持手段は、カートリッジホルダの遠位部分の内壁か
ら半径方向の、内側に伸びる。保持手段の位置及びジオメトリは、好ましくは、カートリ
ッジがカートリッジホルダの遠位部分の位置に確実に、摩擦で固定されるように設計され
る。
【００２３】
　好ましくは、保持手段は、天然若しくは合成ゴム、又は同程度の弾性的性質を備えた熱
可塑性材料などの可撓性の変形可能な材料を含む。カートリッジホルダ内へカートリッジ
を挿入する過程において、保持手段は、一時的な、又は継続的な変形にさらされるように
なるかもしれない。
【００２４】
　一般的な実施態様において、保持手段は、カートリッジホルダの遠位部分の円筒壁の内
面に配置された半径方向の内側に突出する支柱を含む。一般的に、保持手段は、多くの半
径方向の内側に突出する、例えば、規則的に、及び／又は、等距離に配置された支柱を含
む。一般的に、カートリッジの寸法、カートリッジホルダの遠位部分の内径及び半径方向
の内側に突出する支柱の半径方向の寸法は、カートリッジの遠位部分の個々のカートリッ
ジホルダの遠位部分内への挿入が保持手段の変形と共に進行し、好ましくは、カートリッ
ジの遠位部分、及びカートリッジホルダの遠位部分の半径方向の締め付けが実施できるよ
うな方法で設計され、選択される。
【００２５】
　更に、カートリッジ及びカートリッジホルダの組立の過程中、摩擦力を増大させるため
に、カートリッジホルダの半径方向の内側に突出する保持手段は、軸方向で形状を変えて
もよい。好ましくは、保持手段は、カートリッジホルダの遠位端に向かって半径方向に伸
びる円錐状又は楔形形状を有してもよい。
【００２６】
　カートリッジと保持手段の摩擦的係合は、カートリッジがカートリッジホルダにおける
その最終組立位置に到達する前でも実施されるように、保持手段は軸方向に伸びることは
、また、一般的に想定可能である。
【００２７】
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　本発明の別の実施態様によると、保持手段は、カートリッジの遠位ネック部分の軸方向
の寸法に対応するカートリッジホルダの遠位部分の自由端からの距離に配置される。それ
故、その遠位端部分でのカートリッジは、カートリッジの残余の近位部分より直径で小さ
い段付きネック部分を含む。一般的に、セプタムを通して気密的にシールされたカートリ
ッジの遠位端部分は、波形のアルミニウムキャップで覆われ、それは、近位方向の窪んだ
セクション（indented section）で、例えば、カートリッジのネック部分と一致する。
【００２８】
　カートリッジの遠位部分は、窪み（indentation）を含むので、例えば、半径方向の内
側に突起した支柱形状の保持手段は、前記の窪みの領域の軸方向に配置される。この方式
において、窪み及び半径方向の内側に突起した支柱の、確実で相互の軸方向のインターロ
ッキングも達成できる。
【００２９】
　別の補助的な、又は代替の実施態様において、保持手段は、カートリッジホルダの遠位
部分の内壁に沿って配置される、少なくとも一つの軸方向、及び／又は、円周方向に伸び
る保持リブを含む。好ましくは、異なった円周方向、及び／又は、軸方向の位置に配置さ
れた数多くのリブは、カートリッジホルダの遠位部分の内壁に沿って提供される。保持リ
ブを用いることにより、カートリッジホルダの遠位部分の内径は、対応するカートリッジ
の段付きネック部分の半径寸法より小さいサイズに低下する。この方式において、カート
リッジは、カートリッジホルダ内に挿入されるとき、半径方向に向いた締め付けを経験す
る。
【００３０】
　別の実施態様によると、半径方向の内側に突出する保持手段、特に、半径方向の内側に
突出する支柱、及び／又は、軸方向に伸びるリブの間の半径方向の距離は、カートリッジ
の遠位ネック部分の半径寸法より小さい。この方式において、カートリッジのカートリッ
ジホルダ内への挿入は、カートリッジホルダとカートリッジ間の締め付け効果が、カート
リッジが実質的にカートリッジホルダに固定されるような方法で達成できるように、個々
の支柱、及び／又は、リブの変形をもたらす。
【００３１】
　更に好ましい実施態様において、カートリッジホルダの遠位部分は、 外部ねじ山を含
み、それは、穿孔アセンブリの対応する内部ねじ山をねじで受けるように適合される。こ
の実施態様において、遠位部分のマウントは、外部ねじ山として設計され、そして遠位部
分及び穿孔アセンブリの組立は、ねじ係合を用いて実施できる。
【００３２】
　穿孔アセンブリは、一般的には、実質的に円筒形状のカップ状本体を含み、ここで、内
部ねじ山は、該本体の円筒状の側壁の内面上で提供される。
【００３３】
　更に好ましい実施態様によると、カートリッジホルダの遠位部分は、遠位部分を少なく
とも二つの半径方向の内側に変形可能なセグメントに分割する少なくとも一つの軸方向に
伸びるスリットを含む。軸方向のスリットは、また、遠位部分の外部ねじ山と交差する。
更に、カートリッジホルダの遠位セグメントは、カートリッジのカートリッジホルダの遠
位部分への挿入を容易にできる、半径方向の外側に向いたプレテンションに曝されること
になるかもしれない。カートリッジホルダの遠位部分上のカップ状の穿孔アセンブリを、
その後、ねじ締めすることにより、カートリッジホルダの遠位セグメントは、半径方向の
内側に向いた変形にさらされることになり、それにより、カートリッジホルダとカートリ
ッジの相互締め付けが確立され、及び／又は、更に強化される。
【００３４】
　更に好ましい実施態様において、カートリッジホルダの遠位部分は、その遠位端に向か
って開放される。図１で示すような先行技術の解決策と対比して、本発明に記載のカート
リッジホルダの遠位部分は、そのような半径方向の内側に向いたフランジ部分を含まない
。この方式において、カップ状の穿孔アセンブリの遠位端面は、カートリッジホルダと組
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立てられるとき、その底部分の全内面をほとんど横切るカートリッジのために遠位端停止
部を提供する。カートリッジそれ自身の遠位端面が、ニードルマウントの遠位端面又は穿
孔アセンブリにそれぞれ隣接するので，これは、特に、有利である。そのような隣接構成
を有することにより、セプタムの遠位方向に向いた軸方向の変位は効果的に阻止すること
ができ、そして液滴の生成が防止できる。
【００３５】
　別の態様（aspect）において、 カートリッジホルダの遠位部分は、カートリッジホル
ダの近位部分と一体的に形成され、ここで、近位部分は遠位部分より直径が大きい。一般
的に、ショルダ部分は、カートリッジホルダの近位部分と遠位部分間で伸びる。カートリ
ッジホルダの遠位、及び近位、並びに型部分の寸法及び形状は、カートリッジホルダにお
けるその最終の組立位置に到達するとき、カートリッジがカートリッジホルダのショルダ
部分と隣接するような方法で設計され、ここで、カートリッジの遠位端面は、カートリッ
ジホルダの遠位端面と、実質的に、表面がフラッシュされる。
【００３６】
　更なる独立の態様において、本発明は、また、医薬品の用量を、好ましくは、注射を通
して投与するための薬物送達デバイスに関する。薬物送達デバイスは、ハウジング及び駆
動機構を含み、ここで駆動機構は、前記カートリッジ中に含まれる医薬品の事前に定義さ
れた用量を投与するためにカートリッジのピストンに操作可能に係合される。更にその上
、薬物送達デバイスは、本発明に記載のカートリッジホルダ、及び医薬品に少なくとも部
分的に充填され、そしてカートリッジホルダ内に配置されるカートリッジを備え付ける。
【００３７】
　本明細書で使用する用語「薬剤」又は「医薬品」は、少なくとも一つの薬学的に活性な
化合物を含む医薬製剤を意味し、
　ここで一実施態様において、薬学的に活性な化合物は、最大で１５００Ｄａまでの分子
量を有し、及び／又は、ペプチド、蛋白質、多糖類、ワクチン、ＤＮＡ、ＲＮＡ、抗体、
酵素、抗体、ホルモン又はオリゴヌクレオチド、若しくは上記の薬学的に活性な化合物の
混合物であり、
　ここで、実施態様において、薬学的に活性な化合物は、糖尿病、又は糖尿病性網膜症な
どの糖尿病関連の合併症、深部静脈又は肺血栓塞栓症などの血栓塞栓症、急性冠症候群（
ＡＣＳ）、狭心症、心筋梗塞、癌、黄斑変性症、炎症、枯草熱、アテローム性動脈硬化症
、及び／又は、関節リウマチの処置、及び／又は、予防に有用であり、
　ここで、更なる実施態様において、薬学的に活性な化合物は、糖尿病、又は糖尿病性網
膜症などの糖尿病に関連する合併症の処置、及び／又は、予防のための、少なくとも一つ
のペプチドを含み、
　ここで、更なる実施態様において、薬学的に活性な化合物は、少なくとも一つのヒトイ
ンスリン又はヒトインスリン類似体若しくは誘導体、グルカゴン様ペプチド（ＧＬＰ－１
）、又はその類似体若しくは誘導体、又はエキセンジン－３又はエキセンジン－４、若し
くはエキセンジン－３又はエキセンジン－４の類似体若しくは誘導体を含む。
【００３８】
　インスリン類似体は、例えば、Ｇｌｙ（Ａ２１）、Ａｒｇ（Ｂ３１）、Ａｒｇ（Ｂ３２
）ヒトインスリン；Ｌｙｓ（Ｂ３）、Ｇｌｕ（Ｂ２９）ヒトインスリン；Ｌｙｓ（Ｂ２８
）、Ｐｒｏ（Ｂ２９）ヒトインスリン；Ａｓｐ（Ｂ２８）ヒトインスリン；ヒトインスリ
ンであり、ここで、Ｂ２８位におけるプロリンは、Ａｓｐ、Ｌｙｓ、Ｌｅｕ、Ｖａｌ又は
Ａｌａで代替され、そして、Ｂ２９位において、Ｌｙｓは、Ｐｒｏで代替されてもよく；
Ａｌａ（Ｂ２６）ヒトインスリン；Ｄｅｓ（Ｂ２８－Ｂ３０）ヒトインスリン；Ｄｅｓ（
Ｂ２７）ヒトインスリン、及びＤｅｓ（Ｂ３０）ヒトインスリンである。
【００３９】
　インスリン誘導体は、例えば、Ｂ２９－Ｎ－ミリストイル－ｄｅｓ（Ｂ３０）ヒトイン
スリン；Ｂ２９－Ｎ－パルミトイル－ｄｅｓ（Ｂ３０）ヒトインスリン；Ｂ２９－Ｎ－ミ
リストイルヒトインスリン；Ｂ２９－Ｎ－パルミトイル ヒトインスリン；Ｂ２８－Ｎ－
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ミリストイルＬｙｓＢ２８ＰｒｏＢ２９ヒトインスリン；Ｂ２８－Ｎ－パルミトイル－Ｌ
ｙｓＢ２８ＰｒｏＢ２９ヒトインスリン；Ｂ３０－Ｎ－ミリストイル－ＴｈｒＢ２９Ｌｙ
ｓＢ３０ヒトインスリン；Ｂ３０－Ｎ－パルミトイル－ＴｈｒＢ２９ＬｙｓＢ３０ヒトイ
ンスリン；Ｂ２９－Ｎ－（Ｎ－パルミトイル－γ－グルタミル）－ｄｅｓ（Ｂ３０）ヒト
インスリン；Ｂ２９－Ｎ－（Ｎ－リトコリル－γ－グルタミル）－ｄｅｓ（Ｂ３０）ヒト
インスリン；Ｂ２９－Ｎ－（ω－カルボキシヘプタデカノイル）－ｄｅｓ（Ｂ３０）ヒト
インスリン、及びＢ２９－Ｎ－（ω－カルボキシヘプタデカノイル）ヒトインスリンであ
る。
【００４０】
　エキセンジン－４は、例えば、エキセンジン－４（１－３９）、Ｈ－Ｈｉｓ－Ｇｌｙ－
Ｇｌｕ－Ｇｌｙ－Ｔｈｒ－Ｐｈｅ－Ｔｈｒ－Ｓｅｒ－Ａｓｐ－Ｌｅｕ－Ｓｅｒ－Ｌｙｓ－
Ｇｌｎ－Ｍｅｔ－Ｇｌｕ－Ｇｌｕ－Ｇｌｕ－Ａｌａ－Ｖａｌ－Ａｒｇ－Ｌｅｕ－Ｐｈｅ－
Ｉｌｅ－Ｇｌｕ－Ｔｒｐ－Ｌｅｕ－Ｌｙｓ－Ａｓｎ－Ｇｌｙ－Ｇｌｙ－Ｐｒｏ－Ｓｅｒ－
Ｓｅｒ－Ｇｌｙ－Ａｌａ－Ｐｒｏ－Ｐｒｏ－Ｐｒｏ－Ｓｅｒ－ＮＨ2配列のペプチドを意
味する。
【００４１】
　エキセンジン－４誘導体は、例えば、以下の化合物リスト：
　Ｈ－（Ｌｙｓ）４－ｄｅｓＰｒｏ３６，ｄｅｓＰｒｏ３７エキセンジン－４（１－３９
）－ＮＨ2；
　Ｈ－（Ｌｙｓ）５－ｄｅｓＰｒｏ３６，ｄｅｓＰｒｏ３７エキセンジン－４（１－３９
）－ＮＨ2；
　ｄｅｓＰｒｏ３６［Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３９）；
　ｄｅｓＰｒｏ３６［ＩｓｏＡｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３９）；
　ｄｅｓＰｒｏ３６［Ｍｅｔ（Ｏ）１４，Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３９）；
　ｄｅｓＰｒｏ３６［Ｍｅｔ（Ｏ）１４，ＩｓｏＡｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３
９）；
　ｄｅｓＰｒｏ３６［Ｔｒｐ（Ｏ２）２５，Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３９）
；
　ｄｅｓＰｒｏ３６［Ｔｒｐ（Ｏ２）２５，ＩｓｏＡｓｐ２８］エキセンジン－４（１－
３９）；
　ｄｅｓＰｒｏ３６［Ｍｅｔ（Ｏ）１４Ｔｒｐ（Ｏ２）２５，Ａｓｐ２８］エキセンジン
－４（１－３９）；
　ｄｅｓＰｒｏ３６［Ｍｅｔ（Ｏ）１４Ｔｒｐ（Ｏ２）２５，ＩｓｏＡｓｐ２８］エキセ
ンジン－４（１－３９）；又は
　ｄｅｓＰｒｏ３６［Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３９）；
　ｄｅｓＰｒｏ３６［ＩｓｏＡｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３９）；
　ｄｅｓＰｒｏ３６［Ｍｅｔ（Ｏ）１４，Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３９）；
　ｄｅｓＰｒｏ３６［Ｍｅｔ（Ｏ）１４，ＩｓｏＡｓｐ２８］エキセンジン－（１－３９
）；
　ｄｅｓＰｒｏ３６［Ｔｒｐ（Ｏ２）２５，Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３９）
；
　ｄｅｓＰｒｏ３６［Ｔｒｐ（Ｏ２）２５，ＩｓｏＡｓｐ２８］エキセンジン－４（１－
３９）；
　ｄｅｓＰｒｏ３６［Ｍｅｔ（Ｏ）１４，Ｔｒｐ（Ｏ２）２５，Ａｓｐ２８］エキセンジ
ン－４（１－３９）；
　ｄｅｓＰｒｏ３６［Ｍｅｔ（Ｏ）１４，Ｔｒｐ（Ｏ２）２５，ＩｓｏＡｓｐ２８］エキ
センジン－４（１－３９）；
ここで、基－Ｌｙｓ６－ＮＨ2は、エキセンジン－４誘導体のＣ－末端と結合してもよく
；
【００４２】
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　又は以下の配列のエキセンジン－４誘導体：
　Ｈ－（Ｌｙｓ）６－ｄｅｓＰｒｏ３６［Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３９）－
Ｌｙｓ６－ＮＨ2；
　ｄｅｓＡｓｐ２８，Ｐｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８エキセンジン－４（１－３９
）－ＮＨ2；
　Ｈ－（Ｌｙｓ）６－ｄｅｓＰｒｏ３６，Ｐｒｏ３８［Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（
１－３９）－ＮＨ2；
　Ｈ－Ａｓｎ－（Ｇｌｕ）５ｄｅｓＰｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８［Ａｓｐ２８］
エキセンジン－４（１－３９）－ＮＨ2；
　ｄｅｓＰｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８［Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３
９）－（Ｌｙｓ）６－ＮＨ2；
　Ｈ－（Ｌｙｓ）６－ｄｅｓＰｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８［Ａｓｐ２８］エキセ
ンジン－４（１－３９）－（Ｌｙｓ）６－ＮＨ2；
　Ｈ－Ａｓｎ－（Ｇｌｕ）５－ｄｅｓＰｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８［Ａｓｐ２８
］エキセンジン－４（１－３９）－（Ｌｙｓ）６－ＮＨ2；
　Ｈ－（Ｌｙｓ）６－ｄｅｓＰｒｏ３６［Ｔｒｐ（Ｏ２）２５，Ａｓｐ２８］エキセンジ
ン－４（１－３９）－Ｌｙｓ６－ＮＨ2；
　Ｈ－ｄｅｓＡｓｐ２８　Ｐｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８［Ｔｒｐ（Ｏ２）２５］
エキセンジン－４（１－３９）－ＮＨ2；
　Ｈ－（Ｌｙｓ）６－ｄｅｓＰｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８［Ｔｒｐ（Ｏ２）２５
，Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３９）－ＮＨ2；
　Ｈ－Ａｓｎ－（Ｇｌｕ）５－ｄｅｓＰｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８［Ｔｒｐ（Ｏ
２）２５，Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３９）－ＮＨ2；　
　ｄｅｓＰｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８［Ｔｒｐ（Ｏ２）２５，Ａｓｐ２８］エキ
センジン－４（１－３９）－（Ｌｙｓ）６－ＮＨ2；
　Ｈ－（Ｌｙｓ）６－ｄｅｓ　Ｐｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８［Ｔｒｐ（Ｏ２）２
５，Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３９）－（Ｌｙｓ）６－ＮＨ2；
　Ｈ－Ａｓｎ－（Ｇｌｕ）５－ｄｅｓＰｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８［Ｔｒｐ（Ｏ
２）２５，Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３９）－（Ｌｙｓ）６－ＮＨ2；
　Ｈ－（Ｌｙｓ）６－ｄｅｓＰｒｏ３６［Ｍｅｔ（Ｏ）１４，Ａｓｐ２８］エキセンジン
－４（１－３９）－Ｌｙｓ６－ＮＨ2；
　ｄｅｓＭｅｔ（Ｏ）１４，Ａｓｐ２８，Ｐｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８　エキセ
ンジン－４（１－３９）－ＮＨ2；
　Ｈ－（Ｌｙｓ）６－ｄｅｓＰｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８［Ｍｅｔ（Ｏ）１４，
Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３９）－ＮＨ2；
　Ｈ－Ａｓｎ－（Ｇｌｕ）５－ｄｅｓＰｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８［Ｍｅｔ（Ｏ
）１４，Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３９）－ＮＨ2；
　ｄｅｓＰｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８［Ｍｅｔ（Ｏ）１４，Ａｓｐ２８］エキセ
ンジン－４（１－３９）－（Ｌｙｓ）６－ＮＨ2；
　Ｈ－（Ｌｙｓ）６－ｄｅｓＰｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８［Ｍｅｔ（Ｏ）１４，
Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３９）－（Ｌｙｓ）６－ＮＨ2；
　Ｈ－Ａｓｎ－（Ｇｌｕ）５，ｄｅｓＰｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８［Ｍｅｔ（Ｏ
）１４，Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３９）－（Ｌｙｓ）６－ＮＨ2；
　Ｈ－Ｌｙｓ６－ｄｅｓＰｒｏ３６［Ｍｅｔ（Ｏ）１４，Ｔｒｐ（Ｏ２）２５，Ａｓｐ２
８］エキセンジン－４（１－３９）－Ｌｙｓ６－ＮＨ2；
　Ｈ－ｄｅｓＡｓｐ２８，Ｐｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８［Ｍｅｔ（Ｏ）１４，Ｔ
ｒｐ（Ｏ２）２５］エキセンジン－４（１－３９）－ＮＨ2；
　Ｈ－（Ｌｙｓ）６－ｄｅｓ　Ｐｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８［Ｍｅｔ（Ｏ）１４
，Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３９）－ＮＨ2；
　Ｈ－Ａｓｎ－（Ｇｌｕ）５－ｄｅｓＰｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８［Ｍｅｔ（Ｏ
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）１４，Ｔｒｐ（Ｏ２）２５，Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３９）－ＮＨ2；
　ｄｅｓＰｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８［Ｍｅｔ（Ｏ）１４，Ｔｒｐ（Ｏ２）２５
，Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３９）－（Ｌｙｓ）６－ＮＨ2；
　Ｈ－（Ｌｙｓ）６－ｄｅｓＰｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８［Ｍｅｔ（Ｏ）１４，
Ｔｒｐ（Ｏ２）２５，Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（Ｓ１－３９）－（Ｌｙｓ）６－Ｎ
Ｈ2；
　Ｈ－Ａｓｎ－（Ｇｌｕ）５－ｄｅｓＰｒｏ３６，Ｐｒｏ３７，Ｐｒｏ３８［Ｍｅｔ（Ｏ
）１４，Ｔｒｐ（Ｏ２）２５，Ａｓｐ２８］エキセンジン－４（１－３９）－（Ｌｙｓ）
６－ＮＨ2；
又は前述のいずれか１つのエキセンジン－４誘導体の薬学的に許容可能な塩若しくは溶媒
和物；
から選択される。
【００４３】
　ホルモンは、例えば、ゴナドトロピン（ホリトロピン、ルトロピン、コリオンゴナドト
ロピン、メノトロピン）、ソマトロパイン（ソマトロピン）、デスモプレッシン、テルリ
プレッシン、ゴナドレリン、トリプトレリン、ロイプロレリン、ブセレリン、ナファレリ
ン、ゴセレリンなどのRote Liste、２００８年版、５０章に表示されている脳下垂体ホル
モン又は視床下部ホルモン又は規制活性ペプチド及びそれらの拮抗剤である。
【００４４】
　多糖類としては、例えば、グルコサミノグリカン、ヒアルロン酸、ヘパリン、低分子量
ヘパリン、又は超低分子量ヘパリン、若しくはその誘導体、又はスルホン化された、例え
ば、上記多糖類のポリスルホン化形体、及び／又は、薬学的に許容可能なその塩がある。
ポリスルホン化低分子量ヘパリンの薬学的に許容可能な塩の例としては、エノキサパリン
ナトリウム塩がある。
【００４５】
　薬学的に許容可能な塩は、例えば、酸付加塩、及び塩基塩がある。酸付加塩としては、
例えば、ＨＣｌ又はＨＢｒ塩がある。塩基塩は、例えば、アルカリ又はアルカリ土類金属
、例えば、Ｎａ+、又は、Ｋ+、又は、Ｃａ2+から選択されるカチオン、又は、アンモニウ
ムイオンＮ+（Ｒ１）（Ｒ２）（Ｒ３）（Ｒ４）を有する塩であり、ここで、Ｒ１～Ｒ４
は互いに独立に、水素；場合により置換されるＣ１～Ｃ６アルキル基；場合により置換さ
れるＣ２～Ｃ６アルケニル基；場合により置換されるＣ６～Ｃ１０アリール基、又は場合
により置換されるＣ６～Ｃ１０ヘテロアリール基を意味する。薬学的に許容される塩の別
の例は、“Remington's Pharmaceutical Sciences” 17編、Alfonso R.Gennaro（編集）
，Mark Publishing社，Easton, Pa., U.S.A.,1985 及び Encyclopedia of Pharmaceutica
l Technologyに記載されている。
【００４６】
　薬学的に許容可能な溶媒和物としては、例えば、水和物がある。
【発明を実施するための形態】
【００４７】
　様々な改造体及び変形体は、本発明の精神及び範囲から離れることなく、本発明に対し
て実施できることは当業者には明白であろう。更に添付の請求項において使用されるいか
なる参照記号も、本発明の範囲を制限するものとして解釈すべきではないことは留意すべ
きである。
【００４８】
　制限なしで、本発明は、以下の好ましい実施態様と関連して、及び図面を参照して、よ
り詳細に説明されるであろう：
【図面の簡単な説明】
【００４９】
【図１】先行技術に記載の断面図におけるカートリッジホルダアセンブリを概略的に示す
。
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【図２】本発明の第一の実施態様に記載のカートリッジホルダアセンブリの対応する断面
図を示す。
【図３】本発明の第二の実施態様に記載のカートリッジホルダアセンブリの断面図を示す
。
【図４】本発明の第三の実施態様に記載のカートリッジホルダアセンブリの断面図を示す
。
【００５０】
　図１に示す先行技術に記載のカートリッジホルダアセンブリと対比して、図２～４で図
示する本発明に記載のカートリッジホルダ３２、３８、４８は、その遠位端部分で半径方
向の内側に向いたフランジ部分１５を、最早、含まない。それ故、カートリッジホルダ３
２、３８、４８は、個々のカートリッジホルダ３２、３８、４８により、挿入され、受け
入れられるカートリッジ１２の段付き遠位ネック部分１３の外径に対応する内径を有する
遠位端を含む。
【００５１】
　図１～４を通して図示する通り、近位方向は上向きの矢印２で示され、そして遠位方向
は、下向きの矢印４で表示される。
【００５２】
　図２～４の概略図から、更に、判明する通り、アルミニウムキャップ２０の遠位部分は
、ニードルホルダ２４の底部分２５に対して、直接、隣接する。従って、セプタム１８の
軸方向及び遠位方向への膨張は、効果的に阻止される。特に、アルミニウムキャップ２０
の遠位端面は、ニードルマウント２４の底部分２５の内壁に対して、ほとんど完全に隣接
する。
【００５３】
　更に、図１の構成と対比して、カートリッジ１２は、カートリッジホルダ３２、３８、
４８において、プレス嵌めの状態で保持される。図２～４で図示する通り、カートリッジ
１２は、段付き遠位部分３４とカートリッジホルダ３２、３８、４８の半径方向に拡幅し
た近位部分３６の間で拡がるショルダ部分３５を用いて軸方向に、直接、支持される。
【００５４】
　この方式において、カートリッジ１２は、ニードルホルダ２４の底部分２５との隣接を
通して、並びに、ショルダ部分３５との直接的な隣接を用いて、カートリッジホルダ３２
、３８、４８に対して遠位方向に固定される。ショルダ部分３５及びカートリッジ１２の
相互隣接は、ニードルマウントの取り外しがカートリッジ１２の軸方向の位置に影響を与
えないので、特に、有益である。
【００５５】
　更に、カートリッジホルダ３２、３８、４８は、遠位的に、従って、カートリッジホル
ダ３２、３８、４８に対してカートリッジ１２の上向きの変位を阻止するために保持手段
４０、４２、４４を含む。図２に記載の実施態様において、保持手段は半径方向の内側に
突出する、カートリッジホルダ３２の遠位部分３４の遠位端までの軸方向の距離に位置す
る支柱４０として構成される。
【００５６】
　ここで、半径方向の内側に突出する支柱４０の軸方向の位置は、カートリッジ１２の遠
位ネック部分１３の半径方向の窪みに対応する。半径方向の内側に突出する支柱４０は、
弾性的に変形可能である。あるいは、それらはカートリッジホルダ３２の個々の遠位部分
３４内へネック部分１３を円滑に挿入することを可能にするために、半径方向にスプリン
グ付勢してもよい。しかし、支柱４０は、反対方向の、従って、軸方向におけるカートリ
ッジの変位を阻止する働きがある。
【００５７】
　間隔を介して位置する複数の支柱の代わりに、又はその代替として、また、カラータイ
プの円周状のリブは、カートリッジホルダの遠位部分の内壁で配置できる。
【００５８】
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　その上、図２～４に記載の実施態様で図示された種々の保持手段４０、４２、４４は、
また、カートリッジホルダの近位方向に、そして半径方向に拡幅された部分３６内で、又
は、そこで配置されてもよい。
【００５９】
　図３に記載の更なる実施態様において、保持手段４２は、カートリッジホルダ３８の遠
位部分３４の内周上の互いの距離で配置してもよい、軸方向に伸びるが、半径方向に突出
するリブとして設計される。これらの軸方向に延長し、又は軸方向に伸びるリブ４２は、
カートリッジホルダ３８の内側のカートリッジ１２の締り嵌めのクランピングと支持を提
供する働きをする。
【００６０】
　同様の方法において、図４に記載の実施態様において図示する半径方向の内側に突出す
る支柱４４は、カートリッジホルダ４８におけるカートリッジのネック部分１３の半径方
向のクラピングを提供する。ここで、半径方向の内側に突出する支柱４４は、カートリッ
ジホルダ４８の遠位部分３４の全円周に沿って伸びてもよい。あるいは、図４に記載の保
持手段４４は、多くの円周方向にスペースを空け、半径方向の内側に突起し、そして弾性
的に変形可能なクランピングエレメントを含む。
【００６１】
　最終的に、図２～４に記載の実施態様において、分離して図示される保持手段４０、４
２、４４は、カートリッジホルダ３２、３８、４８に対してカートリッジ１２の十分な軸
方向の固定を提供するために任意に組み合わせることができることを記述している。
【００６２】
　参照番号リスト：
　１０：カートリッジホルダアセンブリ；
　１２：カートリッジ；
　１３：ネック部分；
　１４：遠位カートリッジホルダ部分；
　１５：フランジ部分；
　１６：近位カートリッジホルダ部分；
　１８：セプタム；
　２０：アルミニウムキャップ；
　２２：フリースペース；
　２３：貫通開口部；
　２４：ニードルホルダ；
　２５：底部分；
　２６：保護キャップ；
　２８：保護キャップ；
　３０：ニードル；
　３２：カートリッジホルダ；
　３４：遠位カートリッジホルダ部分；
　３５：ショルダ部分；
　３６：近位カートリッジホルダ部分；
　３７：遠位端面；
　４０：保持手段；
　４２：保持手段；
　４４：保持手段；
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