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【提出日】平成29年2月27日(2017.2.27)
【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】
　ミトコンドリア酸化的リン酸化の破壊を有する哺乳類細胞を治療するのに使用するため
の、治療有効量のペプチドＤ－Ａｒｇ－２’，６’－Ｄｍｔ－Ｌｙｓ－Ｐｈｅ－ＮＨ2ま
たはその薬学的に許容される塩を含む組成物であって、前記ミトコンドリア酸化的リン酸
化の破壊が、少なくとも１つの遺伝子変異に関連していることを特徴とする、組成物。
【請求項２】
　前記哺乳類細胞が、インサイチュ（ｉｎ　ｓｉｔｕ）またはエキソビボ（ｅｘ　ｖｉｖ
ｏ）にある、請求項１に記載の組成物。
【請求項３】
　前記ミトコンドリア酸化的リン酸化の破壊が、ミトコンドリア超複合体会合体の機能障
害に起因する、請求項１に記載の組成物。
【請求項４】
　少なくとも１つの遺伝子変異に関連するミトコンドリア疾患または状態の治療を必要と
する対象における少なくとも１つの遺伝子変異に関連するミトコンドリア疾患または状態
を治療するのに使用するための、治療有効量のペプチドＤ－Ａｒｇ－２’，６’－Ｄｍｔ
－Ｌｙｓ－Ｐｈｅ－ＮＨ2またはその薬学的に許容される塩を含む組成物であって、前記
ペプチドが、前記ミトコンドリア疾患または状態の少なくとも１つの症状を軽減または改
善することを特徴とする、組成物。
【請求項５】
　前記ミトコンドリア疾患または状態が、リー症候群、アルパース病、運動失調ニューロ
パチー障害（ａｔａｘｉａ－ｎｅｕｒｏｐａｔｈｙ　ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ）、及び進行性
外眼筋麻痺からなる群から選択される、請求項４に記載の組成物。
【請求項６】
　前記遺伝子変異が、ＳＵＲＦ１遺伝子変異、またはＤＮＡポリメラーゼガンマ（ＰＯＬ
Ｇ）遺伝子変異である、請求項１または４に記載の組成物。
【請求項７】
　哺乳類細胞の脱共役比を増加させるのに使用するための、治療有効量のペプチドＤ－Ａ
ｒｇ－２’，６’－Ｄｍｔ－Ｌｙｓ－Ｐｈｅ－ＮＨ2またはその薬学的に許容される塩を
含む組成物。
【請求項８】
　リー症候群の治療を必要とする対象におけるリー症候群を治療するのに使用するための
、治療有効量のペプチドＤ－Ａｒｇ－２’，６’－Ｄｍｔ－Ｌｙｓ－Ｐｈｅ－ＮＨ2また
はその薬学的に許容される塩を含む組成物であって、前記リー症候群が、ＳＵＲＦ１遺伝
子変異に関連していることを特徴とする、組成物。
【請求項９】
　アルパース病の治療を必要とする対象におけるアルパース病を治療するのに使用するた
めの、治療有効量のペプチドＤ－Ａｒｇ－２’，６’－Ｄｍｔ－Ｌｙｓ－Ｐｈｅ－ＮＨ2

またはその薬学的に許容される塩を含む組成物。
【請求項１０】
　運動失調ニューロパチー障害の治療を必要とする対象における運動失調ニューロパチー
障害を治療するのに使用するための、治療有効量のペプチドＤ－Ａｒｇ－２’，６’－Ｄ
ｍｔ－Ｌｙｓ－Ｐｈｅ－ＮＨ2またはその薬学的に許容される塩を含む組成物。
【請求項１１】
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　進行性外眼筋麻痺の治療を必要とする対象における進行性外眼筋麻痺を治療するのに使
用するための、治療有効量のペプチドＤ－Ａｒｇ－２’，６’－Ｄｍｔ－Ｌｙｓ－Ｐｈｅ
－ＮＨ2またはその薬学的に許容される塩を含む組成物。
【請求項１２】
　前記治療が、成長不良、筋協調の喪失、筋力低下、神経障害、てんかん発作、自閉症、
自閉症スペクトラム障害、自閉症的特徴、学習障害、心疾患、肝疾患、腎疾患、胃腸障害
、重度の便秘症、糖尿病、感染リスクの増加、甲状腺機能障害、副腎機能障害、自律神経
障害、錯乱、失見当識、記憶喪失、成長不良、発育障害、協調不良、感覚（視覚、聴覚）
問題、精神機能の低下、臓器疾患、認知症、呼吸器問題、低血糖症、無呼吸、乳酸アシド
ーシス、てんかん発作、嚥下困難、発達遅延、運動障害（ジストニア、筋痙攣、振戦、舞
踏病）、脳卒中、及び脳萎縮症からなる群から選択される１つ以上の症状を軽減または改
善する、請求項４または８～１１のいずれか一項に記載の組成物。
【請求項１３】
　前記ペプチドが、経口投与、局所投与、全身投与、静脈内投与、皮下投与、腹腔内投与
、または筋肉内投与のために製剤化されている、請求項４または８～１１のいずれか一項
に記載の組成物。
【請求項１４】
　前記遺伝子変異が、複合体Ｉ、複合体ＩＩ、複合体ＩＩＩ、複合体ＩＶ、及び複合体Ｖ
からなる群から選択される少なくとも１つのミトコンドリア複合体の完全会合体の機能障
害に起因するミトコンドリア酸化的リン酸化の破壊をもたらす、請求項１または８に記載
の組成物。
【請求項１５】
　前記対象が、ミトコンドリア酸化的リン酸化の破壊をもたらすＰＯＬＧ変異を有する、
請求項９～１１のいずれか一項に記載の組成物。
【手続補正２】
【補正対象書類名】明細書
【補正対象項目名】０１４３
【補正方法】変更
【補正の内容】
【０１４３】
　本発明のまた別の態様は、以下のとおりであってもよい。
〔１〕ミトコンドリア酸化的リン酸化の破壊を有する哺乳類細胞を治療するための方法で
あって、前記ミトコンドリア酸化的リン酸化の破壊が、少なくとも１つの遺伝子変異に関
連しており、前記方法が、前記細胞を、治療有効量のペプチドＤ－Ａｒｇ－２’，６’－
Ｄｍｔ－Ｌｙｓ－Ｐｈｅ－ＮＨ2またはその薬学的に許容される塩と接触させ、それによ
り前記細胞における前記酸化的リン酸化の破壊を治療または改善する工程を含むことを特
徴とする、方法。
〔２〕前記哺乳類細胞が、インサイチュ（ｉｎ　ｓｉｔｕ）またはエキソビボ（ｅｘ　ｖ
ｉｖｏ）かのいずれかである、前記〔１〕に記載の方法。
〔３〕前記ミトコンドリア酸化的リン酸化の破壊が、複合体Ｉ、複合体ＩＩ、複合体ＩＩ
Ｉ、複合体ＩＶ、及び複合体Ｖからなる群から選択される少なくとも１つのミトコンドリ
ア複合体の会合体の機能障害に起因する、前記〔１〕に記載の方法。
〔４〕前記ミトコンドリア酸化的リン酸化の破壊が、ミトコンドリア超複合体会合体の機
能障害に起因する、前記〔１〕に記載の方法。
〔５〕前記遺伝子変異が、ＳＵＲＦ１遺伝子変異、またはＤＮＡポリメラーゼガンマ（Ｐ
ＯＬＧ）遺伝子変異である、前記〔１〕に記載の方法。
〔６〕少なくとも１つの遺伝子変異に関連するミトコンドリア疾患または障害の治療を必
要とする対象における少なくとも１つの遺伝子変異に関連するミトコンドリア疾患または
障害を治療するための方法であって、治療有効量のペプチドＤ－Ａｒｇ－２’，６’－Ｄ
ｍｔ－Ｌｙｓ－Ｐｈｅ－ＮＨ2またはその薬学的に許容される塩を投与し、それにより前
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記ミトコンドリア疾患または状態の少なくとも１つの症状を治療または改善する工程を含
むことを特徴とする、方法。
〔７〕前記症状が、成長不良、筋協調の喪失、筋力低下、神経障害、てんかん発作、自閉
症、自閉症スペクトラム障害、自閉症的特徴、学習障害、心疾患、肝疾患、腎疾患、胃腸
障害、重度の便秘症、糖尿病、感染リスクの増加、甲状腺機能障害、副腎機能障害、自律
神経障害、錯乱、失見当識、記憶喪失、成長不良、発育障害、協調不良、感覚（視覚、聴
覚）問題、精神機能の低下、臓器疾患、認知症、呼吸器問題、低血糖症、無呼吸、乳酸ア
シドーシス、てんかん発作、嚥下困難、発達遅延、運動障害（ジストニア、筋痙攣、振戦
、舞踏病）、脳卒中、及び脳萎縮症からなる群から選択される、前記〔６〕に記載の方法
。
〔８〕前記ミトコンドリア疾患または状態が、リー症候群、アルパース病、運動失調ニュ
ーロパチー障害（ａｔａｘｉａ－ｎｅｕｒｏｐａｔｈｙ　ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ）、及び進
行性外眼筋麻痺からなる群から選択される、前記〔６〕に記載の方法。
〔９〕前記変異が、ＳＵＲＦ１遺伝子変異、またはＤＮＡポリメラーゼガンマ（ＰＯＬＧ
）遺伝子変異である、前記〔６〕に記載の方法。
〔１０〕前記ペプチドが、経口的に、局所的に、全身的に、静脈内に、皮下に、腹腔内に
、または筋肉内に投与される、前記〔６〕に記載の方法。
〔１１〕哺乳類細胞の脱共役比を増加させるための方法であって、前記細胞を、治療有効
量のペプチドＤ－Ａｒｇ－２’，６’－Ｄｍｔ－Ｌｙｓ－Ｐｈｅ－ＮＨ2またはその薬学
的に許容される塩と接触させる工程を含むことを特徴とする、方法。
〔１２〕リー症候群の治療を必要とする対象におけるリー症候群を治療するための方法で
あって、治療有効量のペプチドＤ－Ａｒｇ－２’，６’－Ｄｍｔ－Ｌｙｓ－Ｐｈｅ－ＮＨ

2またはその薬学的に許容される塩を投与する工程を含むことを特徴とする、方法。
〔１３〕アルパース病の治療を必要とする対象におけるアルパース病を治療するための方
法であって、治療有効量のペプチドＤ－Ａｒｇ－２’，６’－Ｄｍｔ－Ｌｙｓ－Ｐｈｅ－
ＮＨ2またはその薬学的に許容される塩を投与する工程を含むことを特徴とする、方法。
〔１４〕運動失調ニューロパチー障害の治療を必要とする対象における運動失調ニューロ
パチー障害を治療するための方法であって、治療有効量のペプチドＤ－Ａｒｇ－２’，６
’－Ｄｍｔ－Ｌｙｓ－Ｐｈｅ－ＮＨ2またはその薬学的に許容される塩を投与する工程を
含むことを特徴とする、方法。
〔１５〕進行性外眼筋麻痺の治療を必要とする対象における進行性外眼筋麻痺を治療する
ための方法であって、治療有効量のペプチドＤ－Ａｒｇ－２’，６’－Ｄｍｔ－Ｌｙｓ－
Ｐｈｅ－ＮＨ2またはその薬学的に許容される塩を投与する工程を含むことを特徴とする
、方法。
〔１６〕前記治療が、成長不良、筋協調の喪失、筋力低下、神経障害、てんかん発作、自
閉症、自閉症スペクトラム障害、自閉症的特徴、学習障害、心疾患、肝疾患、腎疾患、胃
腸障害、重度の便秘症、糖尿病、感染リスクの増加、甲状腺機能障害、副腎機能障害、自
律神経障害、錯乱、失見当識、記憶喪失、成長不良、発育障害、協調不良、感覚（視覚、
聴覚）問題、精神機能の低下、臓器疾患、認知症、呼吸器問題、低血糖症、無呼吸、乳酸
アシドーシス、てんかん発作、嚥下困難、発達遅延、運動障害（ジストニア、筋痙攣、振
戦、舞踏病）、脳卒中、及び脳萎縮症からなる群から選択される１つ以上の症状を軽減ま
たは改善する、前記〔１２〕～〔１５〕のいずれか一項に記載の方法。
〔１７〕前記ペプチドが、経口的に、局所的に、系統的に、静脈内に、皮下に、腹腔内に
、または筋肉内に投与される、前記〔１２〕～〔１５〕のいずれか一項に記載の方法。
〔１８〕前記リー症候群が、ＳＵＲＦ１遺伝子変異に関連する、前記〔１２〕に記載の方
法。
〔１９〕前記ＳＵＲＦ１変異が、複合体Ｉ、複合体ＩＩ、複合体ＩＩＩ、複合体ＩＶ、及
び複合体Ｖからなる群から選択される少なくとも１つのミトコンドリア複合体の完全会合
体の機能障害に起因するミトコンドリア酸化的リン酸化の破壊をもたらす、前記〔１２〕
に記載の方法。
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〔２０〕前記対象が、ミトコンドリア酸化的リン酸化の破壊をもたらすＰＯＬＧ変異を有
する、前記〔１３〕～〔１５〕のいずれか一項に記載の方法。
　他の実施形態は、以下の特許請求の範囲内に説明される。
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