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(57)【要約】
　【解決手段】　血流中を循環したときに悪性細胞に結合し、かつ正常な組織細胞および
良性腫瘍細胞への付着を最小限にする傾向がある標的分子。前記標的分子は、ＭＲＩ、Ｘ
線、超音波、色彩的に眼に見えるような様々な手段、および他の任意の有用な検出手段に
よって特定され得るように検出可能であるように設計される。
　【選択図】　　　なし
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　良性腫瘍ではなく悪性腫瘍を標的とし、かつ結合する検出可能な分子。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、良性腫瘍ではなく悪性腫瘍を標的とし、かつ結合する検出可能な分子、およ
び関連する方法を開示する。
【０００２】
　関連出願の相互参照
　本出願は、２０１６年１０月２６日付け出願の米国仮出願第６２／４１２，９４８号の
利益を主張し、その全体が参照により本明細書に組み込まれる。
【発明の概要】
【課題を解決するための手段】
【０００３】
　本発明の実施形態は、良性腫瘍ではなく悪性腫瘍を標的とし、かつ結合する検出可能な
分子、および関連する方法を提供する。
【発明を実施するための形態】
【０００４】
　腫瘍が悪性であるか良性であるかを決定するための現代的な手段は、通常、バイオプシ
ーとそれに続く組織学的検査である。悪性腫瘍のバイオプシーは、腫瘍を切り込み、血流
を介して全身を循環することができる（転移する）癌細胞を取り除くため、危険性の高い
外科手術である。悪性腫瘍のバイオプシーは、全身への癌の拡がりを増加させる手段であ
る。
【０００５】
　バイオプシーをすることなく腫瘍が悪性であるか良性であるかを判定するための手段が
必要とされている。本発明は、血流中を循環したときに悪性細胞に結合し、かつ正常な組
織細胞および良性腫瘍細胞への付着を最小限にする傾向がある標的分子を利用する。標的
分子は、ＭＲＩ、Ｘ線、超音波、色彩的に眼に見えるような様々な手段、および他の任意
の有用な検出手段によって特定され得るように検出可能であるように設計される。
【０００６】
　本発明の実施による医療専門家は、標的分子を患者の血流に導入し、かつ前記分子が循
環して問題の腫瘍に結合し、または結合しないことを可能にするであろう。所定の間隔を
置いた後、施術者は標的分子の検出特性に関して腫瘍部位を調べるであろう。これは、Ｍ
ＲＩ、Ｘ線、超音波、色彩的に眼に見えるような様々な手段、および他の任意の有用な検
出手段によって行われる。例えば、標的分子が放射線不透過性である場合、標的分子が問
題の腫瘍内に蓄積したか否かを決定するためにＸ線写真が利用されるであろう。悪性腫瘍
の検出は、その腫瘍がＸ線写真で異常である場合に決定されるであろう。
【０００７】
　本発明は、癌細胞内で堆積し、かつ結合することが知られている標的分子としてペプチ
ド、ポリペプチド、ポリマー、タンパク質、バイオポリマー、およびリン脂質を利用する
。本発明の実施形態は、フィブリンおよびフィブリノーゲンに結合する標的分子が好まし
い。本発明の別の実施形態は、多形性細胞に結合する親和性を有する標的分子が好ましい
。本発明の別の実施形態は、新生細胞に結合する親和性を有する標的分子が好ましい。本
発明の別の実施形態は、悪性腫瘍と良性腫瘍の両方に結合する標的分子が好ましいが、定
量化および測定することができる悪性腫瘍と良性腫瘍との間に測定可能な差異があるよう
にこれらの腫瘍内の細胞密度の差異を利用する。本発明の別の実施形態は、ＤＮＡに結合
する標的分子が好ましい。本発明の別の実施形態は、核に結合する標的分子が好ましい。
【０００８】
　フィブリノーゲンおよびフィブリンに結合する親和性を有するペプチド、ポリペプチド
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、ポリマー、バイオポリマー、およびタンパク質のリストは、米国特許第８，５１３，３
８０号に見られ、その全体が参照により本明細書に組み込まれる。米国特許第８，５１３
，３８０号もまた、実際に適用したときの製造手段および追加のペプチドを発見するため
の手段を開示している。
【０００９】
　癌細胞に結合する親和性を有するリン脂質は、米国特許第４，９３５，５２０号に見ら
れ、その全体が参照により本明細書に組み込まれる。米国特許第４，９３５，５２０号も
また、実際に適用したときの製造手段および追加のペプチドを発見するための手段を開示
している。
【００１０】
　本発明は、腫瘍内の悪性細胞と良性細胞との間の固有の相違点、例えば細胞密度、細胞
の多形性および核の多形性、核対細胞質比、ＤＮＡ密度、核密度、並びに細胞とよく似た
腫瘍との間の任意の他の有用な区別を標的とするように設計される。
【００１１】
　本発明の一実施形態は、悪性腫瘍に結合するためのより高い親和性を有し、同時に良性
腫瘍および正常な組織への結合を最小限にする標的分子を選択し、これらにはＭＲＩ、Ｘ
線、超音波、色彩的に眼に見えるような様々な手段、およびその他の任意の有用な検出手
段によって検出することを可能にする化学的部分が付加されている。
【００１２】
　放射線不透過性標的分子は、ペプチド、ポリペプチド、ポリマー、タンパク質、バイオ
ポリマー、およびリン脂質上に放射線不透過性部分を付加することによって作り出される
。本発明は、ヨウ素、臭素、カルシウム、バリウム、ストロンチウム、ビスマス、タング
ステン、ジルコニウム、鉄、銅、ニッケル、亜鉛、銀、スズ、ガリウム、アンチモン、パ
ラジウム、ロジウム、イットリウム、モリブデン、コバルト、クロム、チタン、バナジウ
ム、マグネシウム、金、プラチナ、及びイリジウム、並びに任意のその他のＸ線で描出で
きる物質のような放射線不透過性物質の供給源として重元素を利用する。これらの放射線
不透過性物質は、それらの元素形態で、塩として、キレート形態で結合して、または有機
金属化合物として使用することができる。癌細胞を収集してかつ結合するという得られた
化合物の能力を阻害しない標的分子に結合することができる任意の放射線不透過性部分は
本特許の範囲内である。
【００１３】
　ＭＲＩで検出可能な標的分子は、ＭＲＩ造影部分をペプチド、ポリペプチド、ポリマー
、タンパク質、バイオポリマー、およびリン脂質に付加することによって作り出される。
本発明は、ガドリニウム、酸化鉄、鉄白金、マンガン、および他の任意のＭＲＩ造影剤を
ＭＲＩ造影部分として利用する。これらのＭＲＩ造影部分は、それらの元素形態で、塩と
して、キレート形態で結合して、または有機金属化合物として使用することができる。癌
細胞を収集してかつ結合するという得られた化合物の能力を阻害しない標的分子に結合す
ることができる任意のＭＲＩ造影部分は本特許の範囲内である。
【００１４】
　有色標的分子は、有色部分をペプチド、ポリペプチド、ポリマー、タンパク質、バイオ
ポリマー、およびリン脂質に付加することによって作り出される。本発明は、共役有機化
合物、有機金属化合物、および他の任意の有用な色の化合物を利用する。癌細胞を収集し
てかつ結合するという得られた化合物の能力を阻害しない標的分子に結合することができ
る任意の有色部分は本特許の範囲内である。
【００１５】
　超音波によって検出可能な標的分子は、ペプチド、ポリペプチド、ポリマー、タンパク
質、バイオポリマー、およびリン脂質に中空ナノ球体部分を付加することによって作り出
される。
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【国際調査報告】
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