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【手続補正書】
【提出日】令和1年7月8日(2019.7.8)
【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】
　インターフェロンαレベルの高まりに反映される免疫応答を誘導する方法に使用するた
めの、危険シグナルおよび医薬的に許容される担体を含む組成物であって、
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　該組成物は第１組成物として対象に投与され、および、該方法はインターフェロンα産
生に対する相乗効果が誘導されるように第１組成物の投与後６時間の時間以内に第２組成
物を対象に投与することを含み、
　第１および第２組成物は、（ｉ）ＲＮＡを含む粒子（ここで該ＲＮＡはカチオン性ポリ
マーもしくは脂質とまたはカチオン性ポリマーおよび脂質の両方と会合（associate）す
る）；二本鎖ＲＮＡ；ＣｐＧモチーフを含む非メチル化ＤＮＡ；イミキモド；およびレシ
キモドからなる群から選択される危険シグナル；および（ｉｉ）医薬的に許容される担体
を含む、
組成物。
【請求項２】
　該カチオン性ポリマーがプロタミン、ポリエチレンイミン、ポリ－Ｌ－リジン、ポリ－
Ｌ－アルギニン、およびヒストンからなる群から選択される、請求項１に記載の組成物。
【請求項３】
　該粒子がＲＮＡおよびプロタミンを含む、請求項２に記載の組成物。
【請求項４】
　該プロタミン－ＲＮＡ粒子が１０ｎｍ～９９０ｎｍ、１０ｎｍ～７５０ｎｍ、１０ｎｍ
～４５０ｎｍ、５０ｎｍ～４５０ｎｍ、５０ｎｍ～１００ｎｍ、または９０ｎｍ～１１０
ｎｍの範囲のサイズを有するプロタミン－ＲＮＡナノ粒子である、請求項３に記載の組成
物。
【請求項５】
　該プロタミン－ＲＮＡナノ粒子が１６：１～１：２、８：１～１：２、または４：１～
１：２の範囲のポリカチオン：ＲＮＡの質量比を有する、請求項４に記載の組成物。
【請求項６】
　第１組成物中および／または第２組成物中の該危険シグナルがプロタミン－ＲＮＡナノ
粒子である、請求項１～５のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項７】
　該粒子中に含まれる該ＲＮＡがオリゴヌクレオチドまたはメッセンジャーＲＮＡである
請求項１～６のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項８】
　該粒子中に含まれる該ＲＮＡが、少なくとも１つのＵヌクレオチドまたは少なくとも１
つのＧヌクレオチド、または少なくとも１つのＵヌクレオチドおよび少なくとも１つのＧ
ヌクレオチドを含む、請求項１～７のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項９】
　該粒子中に含まれる該ＲＮＡが修飾ＲＮＡである、請求項１～８のいずれか１項に記載
の組成物。
【請求項１０】
　該時間が５時間以下、４時間以下、３時間以下、２時間以下、１時間以下、または３０
分である、請求項１～９のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項１１】
　該誘導される免疫反応が、第１組成物および第２組成物の両方の投与後に該対象から得
られた血清中のＩ型インターフェロンα発現において、該組成物の一方のみの投与と比較
した、少なくとも２倍、少なくとも３倍、少なくとも４倍、少なくとも５倍、少なくとも
６倍、少なくとも７倍、少なくとも８倍、少なくとも９倍、または少なくとも１０倍の増
加によって検出される、請求項１～１０のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項１２】
　該誘導される免疫反応が、該組成物の一方のみの投与と比較して、第１組成物および第
２組成物の両方の投与後に該対象から得られた血清中のＴＮＦα発現の増加および減少を
示さない、請求項１～１１のいずれか１項に記載の組成物。
【請求項１３】
　第１組成物および／または第２組成物が抗原をさらに含む、請求項１～１２のいずれか
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１項に記載の組成物。
【請求項１４】
　該免疫応答が疾患の進行を防止、減速、または抑制するために誘導され、該疾患が好ま
しくはガン疾患またはウイルス感染である、請求項１～１３のいずれか１項に記載の組成
物。
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