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【公表日】平成21年2月26日(2009.2.26)
【年通号数】公開・登録公報2009-008
【出願番号】特願2008-531320(P2008-531320)
【国際特許分類】
   Ａ６１Ｋ  47/22     (2006.01)
【ＦＩ】
   Ａ６１Ｋ  47/22    　　　　

【手続補正書】
【提出日】平成21年9月10日(2009.9.10)
【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】
　懸濁物中の予め形成された結晶性微粒子に対する活性薬剤の結合を促進する方法であっ
て、
　ｉ）ジケトピペラジンからなる予め形成された微粒子を得る工程、
　ｉｉ）該活性薬剤の化学ポテンシャルを改変する工程であって、該改変する工程が、溶
媒の除去とは関係なく、該活性薬剤と微粒子との間のエネルギー的に好ましい相互作用を
可能にする、工程；および
　ｉｉｉ）該活性薬剤を該微粒子の表面上に吸着させる工程；
を包含する、方法。
【請求項２】
　前記化学ポテンシャルを改変する工程は、前記活性薬剤の構造、可撓性、硬性、溶解性
または安定性を改変する工程を包含する、請求項１に記載の方法。
【請求項３】
　前記活性薬剤の化学ポテンシャルを改変する工程は、溶液の状態を変化させる工程を包
含する、請求項２に記載の方法。
【請求項４】
　前記溶液の状態を変化させる工程は、活性薬剤改変因子を該溶液に添加する工程を包含
する、請求項３に記載の方法。
【請求項５】
　前記活性薬剤改変因子は、塩、界面活性剤、イオン、オスモライト、アルコール、カオ
トロープ、コスモトロープ、酸、塩基、および有機溶媒からなる群より選択される、請求
項４に記載の方法。
【請求項６】
　前記塩は、塩化ナトリウムである、請求項５に記載の方法。
【請求項７】
　前記活性薬剤を前記微粒子の懸濁物の流体相に溶解し、そして該流体相のｐＨを変化さ
せる工程をさらに包含する、請求項１に記載の方法。
【請求項８】
　前記ｐＨは、前記活性薬剤の添加の前に変えられる、請求項７に記載の方法。
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【請求項９】
　前記ｐＨは、前記活性薬剤の添加の後に変えられる、請求項７に記載の方法。
【請求項１０】
　前記活性薬剤改変因子は、前記活性薬剤の構造的安定性または薬力学を改善する、請求
項５に記載の方法。
【請求項１１】
　前記活性薬剤は、タンパク質、ペプチド、ポリペプチド、小分子、または核酸分子であ
る、請求項１に記載の方法。
【請求項１２】
　前記活性薬剤は、インスリン、グレリン、成長ホルモン、および副甲状腺ホルモン（Ｐ
ＴＨ）からなる群より選択される、請求項１１に記載の方法。
【請求項１３】
　前記活性薬剤は、抗体または抗体フラグメントを含む、請求項１１に記載の方法。
【請求項１４】
　前記小分子は、疎水性分子である、請求項１１に記載の方法。
【請求項１５】
　前記小分子は、シクロスポリンＡである、請求項１４に記載の方法。
【請求項１６】
　前記小分子は、イオン化可能な分子である、請求項１１に記載の方法。
【請求項１７】
　前記活性薬剤の化学ポテンシャルを改変する工程は、微粒子表面との１つ以上のエネル
ギー的に好ましい相互作用を調節する工程を包含する、請求項２に記載の方法。
【請求項１８】
　前記活性薬剤と微粒子との間の１つ以上のエネルギー的に好ましい相互作用は、静電相
互作用を含む、請求項１７に記載の方法。
【請求項１９】
　前記活性薬剤と微粒子との間の１つ以上のエネルギー的に好ましい相互作用は、疎水的
相互作用を含む、請求項１７に記載の方法。
【請求項２０】
　前記活性薬剤と微粒子との間の１つ以上のエネルギー的に好ましい相互作用は、水素結
合相互作用を含む、請求項１７に記載の方法。
【請求項２１】
　前記ジケトピペラジンは、フマリルジケトピペラジンである、請求項１に記載の方法。
【請求項２２】
　前記溶媒を除去するための工程をさらに含む、請求項１に記載の方法。
【請求項２３】
　活性薬剤と結晶性微粒子とを含む薬物送達組成物を調製するための方法であって、
　活性薬剤分子を含む活性薬剤溶液を提供する工程；
　該活性薬剤の化学ポテンシャルを改変する工程；
　微粒子を懸濁物または粉末で提供する工程、ここで、該微粒子はジケトピペラジンを含
む；および
　該活性薬剤溶液と該微粒子の懸濁物または粉末とを合わせる工程；
を包含する、方法。
【請求項２４】
　前記活性薬剤の化学ポテンシャルを改変する工程は、該活性薬剤と微粒子との間の相互
作用を可能にする、請求項２３に記載の方法。
【請求項２５】
　前記活性薬剤の化学ポテンシャルを改変する工程は、活性薬剤改変因子を前記溶液に添
加する工程を包含する、請求項２３に記載の方法。
【請求項２６】
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　前記活性薬剤改変因子は、塩、界面活性剤、イオン、オスモライト、アルコール、カオ
トロープ、コスモトロープ、酸、塩基、および有機溶媒からなる群より選択される、請求
項２５に記載の方法。
【請求項２７】
　前記活性薬剤改変因子は、前記活性薬剤分子の溶解性を減少させる、請求項２６に記載
の方法。
【請求項２８】
　前記活性薬剤改変因子は、前記活性薬剤と微粒子との間の会合を促進する、請求項２６
に記載の方法。
【請求項２９】
　前記活性薬剤改変因子は、前記活性薬剤分子の構造的安定性を改善する、請求項２６に
記載の方法。
【請求項３０】
　前記ジケトピペラジンは、フマリルジケトピペラジンである、請求項２３に記載の方法
。
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