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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　一酸化窒素供与体を含む送達ビヒクルを含む、胸部におけるたるみを減少させるための
組成物であって、該一酸化窒素供与体はＬ－アルギニンおよび／またはＬ－アルギニン塩
を含み、該送達ビヒクルが、少なくとも５重量／容積％で存在するイオン塩を含み、該組
成物は、該胸部におけるたるみを減少させるために十分な期間、該胸部のたるんだ皮膚の
領域に投与されるように用いられることを特徴とする、組成物。
【請求項２】
　請求項１に記載の組成物であって、ここで前記たるみは粘弾性を用いて決定される、組
成物。
【請求項３】
　請求項１に記載の組成物であって、ここで前記送達ビヒクルはクリームである、組成物
。
【請求項４】
　請求項１に記載の組成物であって、該組成物は、前記胸部の領域にすりこむように用い
られることを特徴とする、組成物。
【請求項５】
　請求項１に記載の組成物であって、ここで前記一酸化窒素供与体はＬ－アルギニンを包
む、組成物。
【請求項６】
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　請求項５に記載の組成物であって、ここでＬ－アルギニンの有効濃度は少なくとも送達
ビヒクルの５重量／容積％である、組成物。
【請求項７】
　請求項１に記載の組成物であって、ここで前記送達ビヒクルはさらに水、鉱油、グリセ
リルステアレート（ｇｌｙｃｅｒｙｌ　ｓｔｅｒｅａｔｅ）、スクアレン、ステアリン酸
プロピレングリコール、小麦の胚芽油、ステアリン酸グリセリル、ミリスチン酸イソプロ
ピル、ステアリン酸ステリル、ポリソルベート６０、プロピレングリコール、オレイン酸
、酢酸トコフェロール、コラーゲン、ソルビタンステアレート、ビタミンＡ、ビタミンＤ
、トリエタノールアミン、メチルパラベン、アロエベラ抽出物、イミダゾリジニル尿素、
またはプロピルパラベンの１つ以上を包む、組成物。
【請求項８】
　請求項１に記載の組成物であって、該組成物は、前記胸部に再適用するように用いられ
ることを特徴とする、組成物。
【請求項９】
　請求項８に記載の組成物であって、該組成物は、３０日の期間内に、前記胸部に２回と
３０回との間で再適用するように用いられることを特徴とする、組成物。
【請求項１０】
　請求項１に記載の組成物であって、ここで前記イオン性の塩は塩化リチウム、塩化ナト
リウム、塩化カリウム、塩化カルシウム、塩化マグネシウムまたは塩化コリンの１つ以上
を包含する、組成物。
【請求項１１】
　請求項１に記載の組成物であって、ここで前記イオン性の塩は少なくとも１０重量％の
濃度で存在する、組成物。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
（関連出願）
　本出願は、Ｅ．Ｔ．Ｆｏｓｓｅｌによって、「Ｔｏｐｉｃａｌ　Ｄｅｌｉｖｅｒｙ　ｏ
ｆ　ａ　Ｎｉｔｒｉｃ　Ｏｘｉｄｅ　Ｄｏｎｏｒ　ｔｏ　Ｉｍｐｒｏｖｅ　Ｂｏｄｙ　ａ
ｎｄ　Ｓｋｉｎ　Ａｐｐｅａｒａｎｃｅ」と題され２００４年２月２３日に出願された米
国仮特許出願番号第６０／５４６，２１４号の利益、および、Ｅ．Ｔ．Ｆｏｓｓｅｌによ
って、「Ｔｒａｎｓｄｅｒｍａｌ　Ｄｅｌｉｖｅｒｙ　ｏｆ　Ｌ－Ａｒｇｉｎｉｎｅ　ｆ
ｏｒ　ｔｈｅ　Ｐｕｒｐｏｓｅ　ｏｆ　Ｅｎｈａｎｃｉｎｇ　ｔｈｅ　Ａｐｐｅａｒａｎ
ｃｅ　ｏｆ　ｔｈｅ　Ｆｅｍａｌｅ　Ｂｒｅａｓｔ」と題され２００４年４月１９日に出
願された米国仮特許出願番号第６０／５６３，５６６号の利益を主張する。上記の出願の
各々は、本明細書中において参考として援用される。
【０００２】
　（発明の分野）
　本発明は一般的に、身体の外観および皮膚の外観を改善するための、方法および組成物
に関する。
【背景技術】
【０００３】
　（背景）
　全身的方法と局所的方法とを用いる、身体の外観および皮膚の外観を改善するためのア
プローチが多数存在している。外観を改善するために皮膚を引き締める（ｔｉｇｈｔｅｎ
ｉｎｇ）一つの方法は、美容外科の使用によるアプローチがある。例えば、二重顎のたる
んだ皮膚または二重顎のより大きな皺に対して、個人は美容外科（例えば、フェイスリフ
トまたはタック（ｔｕｃｋ））に頼り得る。たるんだ胸部はまた、外科的に処置されてい
る。しかしながら、このアプローチと関係する問題は、あらゆる医学的に不必要な任意の
手術を受けることに関連する高い費用および危険性をみれば明白である。
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【０００４】
　皮膚の一領域（例えば、顎および腕）の皮膚の外観を改善するための、別の外科的方法
は、脂肪吸引によるアプローチがある。脂肪吸引は、皮膚の外観を改善するために効果的
であるが、それは非常に高い費用を有しかつ副作用（例えば、死に至らしめ得る感染）が
存在し得る。
【０００５】
　高周波エネルギーは、手術（例えば、従来のフェイスリフト）を必要とせずに、皮膚を
引き締めるためにますます使用されている、別の方法であり、潜在的ないくつかの危険性
（例えば、感染および麻酔）を軽減している。しかしながら隠れた組織に損傷を引き起こ
し得るので、この医学的手順はまだ、多くの個人に対して困難である。
【発明の開示】
【発明が解決しようとする課題】
【０００６】
　美容外科を使用しない皮膚の処置としては、多くの異なる技術が挙げられる。しかし、
とても高い費用と比較して著しい利益を与える効果のある処置は、相対的に殆ど存在しな
い。例えば、皮膚の引き締まった外観を与えるために人気のある方法は、αリポ酸の使用
により小皺を取り除くことである。この処置は、引き締め効果をあまり生じず、ただ加齢
により生じた皺（ｔｉｍｅ　ｗｒｉｎｋｌｅ）のみを取り除き、それによって引き締まっ
た外観を与える。多くの処置は一部の人々によくない反応もたらし得るが、リポ酸に対す
る有害反応は、ＲｅｔｉｎＡ、ビタミンＣまたはグリコール酸のような薬剤に対する有害
反応より、多少は一般的でない。αリポ酸は小皺の処置において有用であるが、この酸に
対する反応に起因して発疹を生じ得る。
【課題を解決するための手段】
【０００７】
　（発明の要旨）
　本発明は、一般的に身体の外観および皮膚の外観の改善に関連する。本発明の内容は、
ある場合には、相互関係のある製品、ある特定の問題に対する代替の解決法および／また
は１つ以上のシステムおよび／または物品の多数の異なる使用を含む。
【０００８】
　本発明は、１つの局面において、例えばしわがより、たるんだまたはセリュライトに罹
患した皮膚を滑らかにすることにより、体の外観および皮膚の外観に有益な効果を提供す
る。１組の実施形態において、選択した体の領域の外観を改善するのに十分な濃度の一酸
化窒素および／または一酸化窒素供与体を含むクリーム、液体、ローション、スプレー、
エアロゾルまたは経皮パッチのような送達ビヒクルの応用が適用され得る。より詳しく本
明細書中において考察される場合、この一酸化窒素供与体は、一酸化窒素を供与し、輸送
しおよび／または放出し、内皮由来血管弛緩因子の内因性レベルを上昇させ、一酸化窒素
の内因性の合成を刺激する、少なくとも１つの化合物であり、および／または一酸化窒素
シンターゼのための基質である。
【０００９】
　例として、クリームは、二重顎、目じりのしわ（ｃｒｏｗｓ　ｆｅｅｔ）という外観、
および／またはしわ、たるみと関連する他の多くの美容的問題、および／または皮膚の表
面の滑らかさに影響を与える小凹点のある外観を治療するのに用いられ得る。胸部、腕、
脚、背中、足関節、腹部、「腹部の贅肉」および／または殿部のような体の領域に起こり
得るたるんだ皮膚の外観は、本発明の実施形態を用いて治療され得、一酸化窒素および／
または一酸化窒素供与体を含むクリーム、液体、ローション、スプレー、エアロゾル、ま
たは経皮パッチのような送達ビヒクルを適用することにより、より望ましい外観が作り出
される。例えば、胸部の下垂（ｂｒｅａｓｔ　ｐｔｏｓｉｓ）（例えば、偽眼瞼下垂、部
分的下垂または真の下垂）は、本発明の実施形態を用いて治療され得る。１つの実施形態
において、一酸化窒素供与体は、所望の美容効果を生み出すために十分な量のＬ－アルギ
ニンまたはその誘導体を含む。他の実施形態は、明細書中にさらに完全に記載される。
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【００１０】
　本発明の別の実施形態において、有効濃度で一酸化窒素供与体（例えば、Ｌ－アルギニ
ンまたはその誘導体）を含むクリームは、皮膚への一酸化窒素供与体の吸収を促進する不
利な生物物理環境（ｈｏｓｔｉｌｅ　ｂｉｏｐｈｙｓｉｃａｌ　ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔ
）を作り出し得る。ある場合には、薬剤（単数または複数）は十分な濃度の一酸化窒素供
与体と結合され、不利な生物物理環境を作り出し得る。他の場合には、一酸化窒素供与体
は、不利な生物物理環境を作り出すのに十分であり得る。
【００１１】
　ある場合には、本発明は体の本来のメカニズムを用いて体の外観を向上させるために用
いられ得る。例えば、本発明は、小さなしわを取り除くため、一般的に「二重顎」として
公知である状態の外観を取り除くため、たるんだ胸部を張るため、セリュライトに悩まさ
れた皮膚を滑らかにするため、手術なしに顔の組織を滑らかにするため、たるんだ腕の組
織を引き上げるため、たるんだ殿部を引き上げそして張るため、またはたるんだ脚の皮膚
を引き上げそして張るために用いられ得る。付加的な詳細および適用は、以下に提供され
る。
【００１２】
　このように、１つの局面において、本方法は、たるみを減少させるのに十分な期間たる
んだ皮膚の領域に一酸化窒素供与体を含む送達ビヒクルを適用する行為を包含する。別の
局面によれば、本方法は、皮膚の領域においてより滑らかな表面を作り出すために十分な
量の一酸化窒素を皮膚に吸収させるのに十分な期間、皮膚の領域に一酸化窒素供与体を含
む送達ビヒクルを適用する行為を含む。さらに別の局面において、本方法は、胸部の下垂
を有すると診断される被験体に、一酸化窒素供与体を含む組成物を投与する行為を含む。
【００１３】
　別の局面において、本方法は、たるんだ皮膚の処置のための医薬の製造における、組成
物の使用を包含し、ここでこの組成物は、一酸化窒素供与体を含む。さらに別の局面にお
いて、本方法は、皮膚の領域においてより滑らかな表面を作り出す医薬の製造における、
組成物の使用を含み、ここで本組成物は一酸化窒素供与体を含む。さらに別の局面におい
て、本方法は、胸部の下垂を処置するための薬物の製造における、組成物の使用を含み、
ここでこの組成物は、一酸化窒素供与体を含む。
【００１４】
　別の局面において、本発明は、本明細書中に記載される１つ以上の実施形態を製造する
方法に関する。さらに別の局面において、本発明は、本明細書中に記載される１つ以上の
実施形態を使用する方法に関する。さらに別の局面において、本発明は本明細書中に記載
される１つ以上の実施形態を促進する方法に関する。
【００１５】
　本発明の他に利点および新規な特徴は、添付の図面と連結して考えると、本発明のさま
ざまな非限定的実施形態の以下の詳細な説明から明らかになる。本明細書と参考として援
用される文献とが矛盾する開示および／または一貫性のない開示を含む場合には、本明細
書が支配する。参考によって援用される２つ以上の文献がお互いに関連して矛盾する開示
および／または一貫性のない開示を含むならば、その場合は後の有効な日付を有する文献
が支配する。
【発明を実施するための最良の形態】
【００１６】
　（詳細な説明）
　本発明は、一般的に体および皮膚の外観（例えば皮膚および体のたるんだ、しわが寄っ
たまたはセリュライトに罹患した領域の外観）を、例えば、ローション、クリーム、液体
、スプレー、エアロゾルおよび／または経皮パッチのような送達ビヒクルを用いて一酸化
窒素供与体の局所送達を介して改善することに関する。いくつかの実施形態において、身
体の選択された領域の外観を改善するのに十分な濃度の一酸化窒素供与体（例えばＬ－ア
ルギニン（重要な生物学的前駆体）またはその誘導体）を含む送達ビヒクルが適用され得
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る。ある場合において、一酸化窒素供与体の組織への輸送を促進する１つ以上の薬剤がま
た含まれ得、その薬剤は、皮膚への輸送に対する抵抗を克服し得る。適した薬剤の非限定
的な例は、不利な生物物理環境（例えば、塩化コリン、塩化マグネシウムおよび／または
塩化ナトリウム）を引き起こすことができる薬剤が挙げられる。
【００１７】
　１つの局面において、一酸化窒素および／または一酸化窒素供与体（例えばＬ－アルギ
ニン）の局所適用は、適用される皮膚の領域に有利な効果（例えば、体または皮膚の外観
を改善するような美容効果）を引き起こすために用いられ得る。この一酸化窒素は、一酸
化窒素の存在に反応する本来の生物学的反応を介して皮膚において変化を引き起こし得る
。例えば、一酸化窒素の存在に応答して、皮膚は滑らかになり、張りがでるかまたはさら
に引き締まり得（すなわち皮膚の粘弾性が向上し得る）、結果として外観の改善になり得
る。いくつかの場合において、たるんだ外観を有する皮膚は、本発明のさまざまな実施形
態を用いて処置され得る。例えば、皮膚および胸部のようなある体の部分のたるんだ外観
は、低減され得る；例えば、胸部は処置後、より豊かに見え、および／または持ち上げら
れ得る。特定の例として、胸部下垂（例えば、偽眼瞼下垂、部分的下垂または真の下垂）
の人は、本発明の実施形態を用いて処置され得る。他の非限定的実施形態は、限定されな
いが、腕、脚、背中、足関節、腹部、「腹部の贅肉」および／または殿部の処置を含む。
ある場合には、一酸化窒素および／または一酸化窒素供与体の局所適用は組織容量の増加
を引き起こすことにより外観を改善し得、結果としてサイズまたは堅さを増加させ、およ
び／またたるみを減少させることになり得る。ある例において、改善した概観は、例えば
皮膚の粘弾性における変化を測定することにより、測定され得る。
【００１８】
　いくつかの実施形態において、一酸化窒素および／または一酸化窒素供与体はクリーム
、液体、ローション、スプレー、エアロゾルまたは経皮パッチのような送達ビヒクルを用
いて投与され得る。送達ビヒクルの例は、以下に考察される。送達ビヒクルは、直接的ま
たは間接的に、少なくとも皮膚の一部分に浸透することが可能な一酸化窒素供与体を介し
て有効な濃度の一酸化窒素の皮膚への移動を促進し得る。例えば、送達ビヒクルは、さら
に本明細書中に記載されるように、１つ以上の浸透剤を含み得る。いくつかの実施形態に
おいて、送達ビヒクルは、さらに本明細書中に記載されるように、不利な生物物理環境（
例えば浸透剤を用いる、ならびに／または単独で、もしくは他の薬剤と組み合わせて、一
酸化窒素および／または一酸化窒素供与体を用いる）を含み得る。
【００１９】
　本発明のある実施形態において、送達ビヒクルの複数の処置は、一酸化窒素の効果の持
続を増加し得る（例えば、特定の適用に応じて、２回、３回、４回、５回、またはそれ以
上の処置が適用され得る）。例えば、繰り返し投与で、各処置の有利な効果は、処置後１
０または２０時間まで、またはある場合にはそれ以上延長され得る。ある場合において、
一酸化窒素および／または一酸化窒素供与体の濃度は、同様の望ましい美容効果の持続を
維持するための最初の処置後、減少し得る。そのような処置は、特定の適用に応じて、任
意の適した頻度（例えば４時間ごと、８時間ごと、１２時間ごと、１８時間ごと、１日ご
と、２日ごと、３日ごと、毎週など）で与えられ得る。例えば、この処置は、約３０日の
期間内に約２回と約３０回の間で与えられ得る。いくつかの場合において、最初の処置は
、後の処置より高レベルまたは高濃度で与えられ得る。
【００２０】
　本明細書中で用いられる場合、「一酸化窒素供与体」は一酸化窒素の部分を含む化合物
であり、ここでこの化合物は一酸化窒素を放出でき、そして／またはに一酸化窒素の部分
を直接的にまたは間接的に、例えば生物学的プロセスを介して、別の分子に化学的に移動
させることができる。この一酸化窒素供与体は皮膚中および／または筋肉のような組織お
よび／または皮膚の表面にすぐ近くの循環系の要素に、一酸化窒素を放出し得る。一酸化
窒素供与体の非限定的例は、本明細書中に、より詳細に記載されるように、アルギニン（
例えば、Ｌ－アルギニンおよび／またはＤ－アルギニン）、アルギニン誘導体（例えば、
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塩酸Ｌ－アルギニンおよび／または塩酸Ｄ－アルギニン）、ニトログリセリン、多糖類が
結合した一酸化窒素求核試薬付加物、Ｎ－ニトロソ－Ｎ－置換ヒドロキシルアミン、１，
３－（ニトロオキシメチル）フェニル－２－ヒドロキシベンゾエートなどを含む。いくつ
かの場合において、一酸化窒素および／または一酸化窒素供与体の濃度は、少なくとも約
３時間、少なくとも約５時間、または少なくとも約８時間、あるいはある場合においてそ
れ以上、効果的な処置を持続させるために調整され得る。この持続はまた、例えば一酸化
窒素および／または一酸化窒素供与体と関連して用いられる浸透剤の濃度を制御すること
により制御され得る。特定の適用のための実際の濃度は、よく用いられる実験法（例えば
、死体の皮膚または適した動物モデル、皮膚移植片、合成モデル膜などを横切るインビト
ロにおける濃度の関数として一酸化窒素および／または一酸化窒素供与体の輸送量を測定
することにより）のみを用いて当業者により決定され得る。
【００２１】
　特定の非限定的例として、１つの実施例において、一酸化窒素は、Ｌ－アルギニン（例
えば少なくとも約０．５０重量％（ｗｔ％またはｗ／ｖ）の濃度のＬ－アルギニン）を用
いて（必要に応じて本明細書中で考察される１つ以上の浸透剤、例えば不利な生物物理環
境を引き起こすことが出来る浸透剤とともに）、少なくとも約０．７５ｗｔ％、少なくと
も約１ｗｔ％、少なくとも約２ｗｔ％、少なくとも約３ｗｔ％、少なくとも約５ｗｔ％、
少なくとも約７ｗｔ％、少なくとも約１０ｗｔ％、または少なくとも約１５ｗｔ％の濃度
で提供される。Ｌ－アルギニンは、クリームまたはローションのような適した送達ビヒク
ル中に存在し得る。Ｌ－アルギニンは、ある場合には、その低い毒性、その高い溶解性ま
たはその低コストにより特に有用であり得る。
【００２２】
　一酸化窒素および／または一酸化窒素供与体は、必要に応じて浸透を促進するために因
子または周囲環境と連結され得る。例としては、限定されないが、本明細書中に考察され
るように、高イオン強度の周囲環境、複合体において電荷を中性にすることが出来る因子
または周囲環境および／またはリポソームまたは他の生物学的キャリアが挙げられる。い
くつかの実施形態において、さらに本明細書中でさらに考察されるように、不利な生物物
理環境が用いられ得る。例えば、一酸化窒素および／または一酸化窒素供与体を含む送達
ビヒクル（例えば、クリーム）は、不利な生物物理環境を作り出すのに十分な濃度で提供
され得、このことは十分な量の一酸化窒素および／または一酸化窒素供与体に望ましい効
果を生み出させる。１つの実施形態において、不利な生物物理環境はイオン性の塩を用い
て作り出され得、ある場合には高濃度であり得る。例としては、塩化ナトリウム、塩化マ
グネシウム、塩化カルシウムおよび／または塩化コリンが挙げられる。ある場合には、イ
オン性の塩（単数または複数）は、一酸化窒素および／または一酸化窒素供与体の組織吸
収を助けるのに十分な濃度である。別の例の場合、一酸化窒素および／または一酸化窒素
供与体はまた、テオフィリンのような添加物と組み合わせて用いられ得る。さらに別の例
の場合、一酸化窒素および／または一酸化窒素供与体はそれ自体で、送達ビヒクル内に不
利な生物物理環境物を引き起こすのに十分な濃度であり得る。浸透剤の他の例としては、
限定されないが、陽イオン性、陰イオン性、または非イオン性の界面活性剤（例えば、ド
デシル硫酸ナトリウム、ポロキサマー（ｐｏｌｙｏｘａｍｅｒ）など）；脂肪酸およびア
ルコール（例えば、エタノール、オレイン酸、ラウリン酸、リポソームなど）；抗コリン
作動性薬剤（例えば、臭化ベンジロニウム、臭化オキシフェノニウム）；アルカノン類（
例えば、ｎ－ヘプタン）；アミド（例えば、尿素、Ｎ，Ｎ－ジメチル－ｍ－トルアミド）
；脂肪酸エステル（例えば、ｎ－酪酸エステル）；有機酸（例えば、クエン酸）；多価ア
ルコール（例えば、エチレングリコール、グリセロール）；スルホキシド（例えば、ジメ
チルスルホキシド）；またはテルペン（例えば、シクロヘキセン）を含む。
【００２３】
　別の実施形態において、一酸化窒素供与体は、内容が参考として本明細書中に援用され
る米国特許第５，６９１，４２３号に記載されるような、多糖類が結合した一酸化窒素求
核試薬付加物を含み得る。このように、ある場合において、一酸化窒素を放出できる重合
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体組成物は、重合体に結合する、一酸化窒素を放出するＮ２Ｏ２官能基を含み得る。ある
場合において、重合体組成物は、多糖類を含み得る。重合体組成物は、効果的に投与する
ための制御した方法においてＮＯを放出し得る。この一酸化窒素供与体はまた、例えば内
容が参考として本明細書中に援用される米国特許第６，４５１，３３７号に記載されるよ
うに、ある場合においてキトサンベースの重合体であり得る。ある場合において、上記に
記載した重合体組成物のいずれも親油性、生物分解性および／または生体適合性であり得
る。例えば、ある場合において、この重合体組成物は、天然物に分解し得る。
【００２４】
　さらに別の実施形態において、一酸化窒素供与体は、一酸化窒素供与体としての使用の
ためにＮ－ニトロソ－Ｎ－置換ヒドロキシルアミンを含み得る。Ｎ－ニトロソ－Ｎ－置換
ヒドロキシルアミンの例としては、内容が参考として本明細書中に援用される米国特許第
５，６９８，７３８号に記載される例が挙げられる。ある場合において、一酸化窒素供与
体は、オルト置換アリール、複素環式芳香族置換基、ステロイドまたはカテコールアミン
に結合するＮＯＮＯエート陰イオンである。オルト置換基の例は、アルコキシル、ハロま
たはアルキルが挙げられる。ヒドロキシルアミンが塩の一部分であると、対イオンはアル
カリ金属、アルカリ土類金属またはアンモニウムまたは置換アンモニウム基であり得る。
一酸化窒素供与体の非限定的例としては、Ｎ－ニトロソ－Ｎ－（１－ナフチル）－ヒドロ
キシルアミン（アンモニウム塩またはナトリウム塩）、Ｎ－ニトロソ－Ｎ－（２－メチル
フェニル）－ヒドロキシルアミン（塩）、Ｎ－ニトロソ－Ｎ－（２－メトキシフェニル）
－ヒドロキシルアミン（塩）、Ｎ－ニトロソ－Ｎ－（２－エチルフェニル）－ヒドロキシ
ルアミン（塩）、Ｎ－ニトロソ－Ｎ－（２－イソプロピルフェニル）－ヒドロキシルアミ
ン（塩）、Ｎ－ニトロソ－Ｎ－（２，４－ジフルオロフェニル）－ヒドロキシルアミン（
塩）、Ｎ－ニトロソ－Ｎ－（２，５－ジフルオロフェニル）－ヒドロキシルアミン（塩）
、Ｎ－ニトロソ－Ｎ－（２－クロロフェニル）－ヒドロキシルアミン（塩）、Ｎ－ニトロ
ソ－Ｎ－（２，３－ジクロロフェニル）－ヒドロキシルアミン（塩）、Ｎ－ニトロソ－Ｎ
－（２，４－ジクロロフェニル）－ヒドロキシルアミン（塩）、Ｎ－ニトロソ－Ｎ－（２
，５－ジクロロフェニル）－ヒドロキシルアミン（塩）、Ｎ－ニトロソ－Ｎ－（２－ブロ
モフェニル）－ヒドロキシルアミン（塩）、Ｎ－ニトロソ－Ｎ－（５－フルオロ－２－メ
チルフェニル）－ヒドロキシルアミン（塩）、Ｎ－ニトロソ－Ｎ－（４－フルオロ－２－
メチルフェニル）－ヒドロキシルアミン（塩）、Ｎ－ニトロソ－Ｎ－（４－クロロ－２－
メチルフェニル）－ヒドロキシルアミン（塩）またはＮ－ニトロソ－Ｎ－（３－クロロ－
２－メチルフェニル）－ヒドロキシルアミン（塩）が挙げられる。
【００２５】
　さらに別の実施形態において、一酸化窒素供与体は、スルフヒドリル基およびＮＯ供与
基を含む化合物が挙げられる。この化合物は、環構造中に窒素をもつ芳香環または芳香族
複素環に結合したアセチル化したスルフヒドリル基を含み得、この環はある場合において
、末端に－ＯＮＯをもつ置換基によって置換され得る。そのような化合物の例は、内容が
参考として明細書中に援用される米国特許第６，６４２，２６０号に記載される例が挙げ
られる。一酸化窒素供与体の例は、限定されないが、トランス－１，２，－ジニトレート
－４，５－ジチアン；２，２’－ジチオジエタノール－ジニトレート；１，１－ジメタノ
ール－ジニトレート－３，４－ジチアン；１，１’－ビスチオメチル－３，４－ジヒドロ
キシ－シクロヘキサン－ジニトレートエステル；チオチルアルコール亜硝酸エステル；ま
たは１，２－ジヒドロキシ－ジニトレート－６，８－ジチアンを含む。
【００２６】
　別の実施形態において、一酸化窒素供与体は、１，３－（ニトロオキシメチル）フェニ
ル－２－ヒドロキシベンゾエートおよび他の関係した化合物を含む（例えば内容が明細書
中に参考として援用される米国特許第６，５３８，０３３号に記載される）。
【００２７】
　さらに別の実施形態において、一酸化窒素供与体は、亜硝酸塩および生体適合性の還元
剤を含む第１ゲルおよび酸を含む第２ゲルを局所的に適用することにより提供される。そ
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のような局所投与の例は、内容が参考として明細書中に援用される米国特特許第６，１０
３，２７５号に記載される例を含む。ある場合には、この酸は約１と約４の間のｐＫａを
有し得る。
【００２８】
　さらに別の実施形態において、一酸化窒素供与体は、窒素酸化物である。窒素酸化物の
例は、限定されないが、ニトロプルシドナトリウム（Ｎｉｐｒｉｄｅ）、Ｓ－ニトロソア
セチルペナシルアミン（ＳＮＡＰ）、３－モルホリノ－シノンニミンヒドロクロライド（
ＳＩＮ－１）、３－モルホリノ－Ｎ－アソキシカルボニル（ａｔｈｏｘｙｃａｒｂｏｎｌ
ｙ）－シンドノニミン（ｍｏｌｓｉｄｏｍｉｎ）、亜硝酸アミル（亜硝酸イソアミル）、
ニトログリセリン（三硝酸グリセロール）、イソソルビドジニトレート（Ｉｓｏｄｉｌ）
、イソソルビド－５－モノニトライト（ｍｏｎｏｉｔｒｉｔｅ）（Ｉｍｕｒ）または四硝
酸エリトリチル（ｃａｒｄｉｌａｔｅ）が挙げられる。付加的な例は、参考として本明細
書中に援用される米国特許第６，６１７，３３７号に見いだされ得る。
【００２９】
　別の実施形態において、一酸化窒素供与体は、一酸化窒素を放出するアミジンまたはエ
ナミン誘導性のジアゼニウムジアレートである（例えば、本明細書中に参考として援用さ
れる米国特許第６，５１１，９９１号に教示される）。さらに別の実施形態において、一
酸化窒素供与体は、ピペリジンまたはピロリジンの誘導体である。これらの化合物の例は
、内容が明細書中に参考として援用される米国特許第６，４４８，２６７号に記載される
。
【００３０】
　考察されるように、いくつかの実施形態において、一酸化窒素および／または一酸化窒
素供与体は、必要に応じて浸透剤と組み合せて、クリーム、液体、ローション、スプレー
、エアロゾルまたは経皮パッチのような送達ビヒクルに含まれ得る（一酸化窒素および／
または一酸化窒素供与体の輸送を起こさせるクリーム、液体、ローション、スプレー、エ
アロゾルまたは他の処方物を含み得る）。当業者は、生物活性化合物をクリーム、液体、
ローション、スプレー、エアロゾルまたは経皮パッチのような送達ビヒクル内に組み入れ
るための系および技術について理解している。例えば、クリームまたはローションのよう
な送達ビヒクル内の一酸化窒素および／または一酸化窒素供与体（例えば、Ｌ－アルギニ
ンまたはその誘導体）の濃度は、少なくとも約０．１％ｗ／ｖ、約０．１～２５％ｗ／ｖ
の間、約５％ｗ／ｖと２５％ｗ／ｖの間、約１０％ｗ／ｖと２５％ｗ／ｖの間などであり
得る。ある場合には、送達ビヒクルにおける一酸化窒素および／または一酸化窒素供与体
の濃度は、大量または高濃度の浸透剤の封入を減少させ得る、または有益な効果の延長を
増大させ得る。
【００３１】
　このように、１つの特定の例として、クリームまたはローションのような送達ビヒクル
は、少なくとも１０重量／容積％の塩化コリン、少なくとも５重量／容積％の塩化ナトリ
ウム、および／または少なくとも５重量／容積％の塩化マグネシウムのような浸透剤と組
合せた、少なくとも１２．５重量／容積％の塩酸Ｌ－アルギニンのような一酸化窒素供与
体を含み得る。ある場合には、テオフィリンのような添加物がまた用いられ得る（例えば
、１０重量／容量％で）。クリームが用いられる場合、他の材料（例えば、緩衝液、防腐
剤、界面活性剤など）はクリーム内に存在し得る。例えば、クリームは、水、鉱油、グリ
セリルステアレート、スクアレン、ステアリン酸プロピレングリコール、小麦の胚芽油、
ステアリン酸グリセリル、ミリスチン酸イソプロピル、ステアリン酸ステリル、ポリソル
ベート６０、プロピレングリコール、オレイン酸、酢酸トコフェロール、コラーゲン、ソ
ルビタンステアレート、ビタミンＡ、ビタミンＤ、トリエタノールアミン、メチルパラベ
ン、アロエベラ抽出物、イミダゾリジニル尿素、プロピルパラベン、ＰＮＤまたはＢＨＡ
のうちの１つ以上を含み得る。
【００３２】
　特定の非限定的例として、クリームは：水（２０～８０ｗ／ｖ％）、鉱油（３～１８ｗ
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／ｖ％）、グリセリルステアレート（０．２５～１２ｗ／ｖ％）、スクアレン（０．２５
～１２ｗ／ｖ％）、セチルアルコール（０．１～１１ｗ／ｖ％）、ステアリン酸プロピレ
ングリコール（０．１～１１ｗ／ｖ％）、小麦の胚芽油（０．１～６ｗ／ｖ％）、ポリソ
ルベート６０（０．１～５ｗ／ｖ％）、プロピレングリコール（０．０５～５ｗ／ｖ％）
、コラーゲン（０．０５～５ｗ／ｖ％）、ソルビタンステアレート（０．０５～５ｗ／ｖ
％）、ビタミンＡ（０．０２～４ｗ／ｖ％）、ビタミンＤ（０．０２～４ｗ／ｖ％）、ビ
タミンＥ（０．０２～４ｗ／ｖ％）、トリエタノールアミン（０．０１～４ｗ／ｖ％）、
メチルパラベン（０．０１～４ｗ／ｖ％）、アロエベラ抽出物（０．０１～４ｗ／ｖ％）
、イミダゾリジニル尿素（０．０１～４ｗ／ｖ％）、プロピルパラベン（０．０１～４ｗ
／ｖ％）、ＢＨＡ（０．０１～４ｗ／ｖ％）、塩酸Ｌ－アルギニン（０．２５～２５ｗ／
ｖ％）、塩化ナトリウム（０．２５～２５ｗ／ｖ％）、塩化マグネシウム（０．２５～２
５ｗ／ｖ％）、および／または塩化コリン（０．２５～２５ｗ／ｖ％）のうちの１つ以上
を有し得る。この例において、塩化コリン、塩化ナトリウムおよび塩化マグネシウムは、
高荷電分子、Ｌ－アルギニンに高イオン強度の環境を与え得る。この高イオン強度の環境
は、Ｌ－アルギニンのための不利な生物物理環境の例である。つまり、高荷電イオン強度
は、Ｌ－アルギニンをヒト組織のようなより快適な荷電の乏しい環境に移動させようとす
る高荷電Ｌ－アルギニンにおいて好ましくない環境である。不利な生物物理環境は以下に
より詳細に考察される。
【００３３】
　Ｌ－アルギニンおよび塩酸Ｌ－アルギニンに加えて、一酸化窒素供与体の他の非限定的
例は、Ｄ，Ｌ－アルギニン、Ｄ－アルギニンまたはＬ－アルギニンのアルキル（例えば、
エチル、メチル、プロピル、イソプロピル、ブチル、イソブチル、ｔｅｒｔ－ブチルなど
）エステルおよび／またはＤ－アルギニン、ならびに／あるいはその塩、およびアルギン
の誘導体および他の一酸化窒素供与体が挙げられる。例えば、薬学的に受容可能な非限定
的な例は、塩酸塩、グルタミン酸塩、酪酸塩またはグリコール酸塩（例えば、結果として
グルタミン酸Ｌ－アルギニン、酪酸Ｌ－アルギニン、グリコール酸Ｌ－アルギニン、塩酸
Ｄ－アルギニン、グルタミン酸Ｄ－アルギニンなどを生じる）を含む。一酸化窒素供与体
の他の例は、限定されないが、Ｌ－ホモアルギニン、Ｎ－ヒドロキシ－Ｌ－アルギニン、
ニトロシル化Ｌ－アルギニン、ニトロシル化Ｎ－ヒドロキシ－Ｌ－アルギニン、シトルリ
ン、オミチン、リンシドミン、二プライド、グルタミンなどおよびその塩（例えば、塩酸
塩、グルタミン酸塩、酪酸塩、グリコール酸塩など）を含む。さらに他の一酸化窒素の非
限定的な例は、Ｓ－ニトロソチオール、亜硝酸塩、２－ヒドロキシ－２ニトロソヒドラジ
ンまたは一酸化窒素シンターゼのさまざまな形態の基質を含む。ある場合には、一酸化窒
素供与体は、インビボにおいて一酸化窒素の内因性の産生を刺激する化合物であり得る。
そのような化合物の例は、限定されないが、Ｌ－アルギニン、一酸化窒素シンターゼのさ
まざまな形態の基質、あるサイトカイン、アデノシン、ブラジキニン、カルレティキュリ
ン、ビサコジル、フェノールフタレイン、ＯＨ－アルギニンまたはエンドセリンを含む。
【００３４】
　活性薬剤の吸収に影響を与えるかまたは活性薬剤の吸収を改善するための種々の方法は
また、本発明のさまざまな実施形態に含まれ得る。ある場合には、不利な生物物理環境物
が用いられ得る。不利な生物物理環境において、一酸化窒素および／または一酸化窒素供
与体（例えば、Ｌ－アルギニン）を取り囲む環境は、一酸化窒素および／または一酸化窒
素供与体が、皮膚に対して化学的に／エネルギー的に好ましくない環境（ｕｎｆａｖｏｒ
ａｂｌｅ　ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔ）のようであり得る（すなわち、不利な生物物理環境
内の一酸化窒素および／または一酸化窒素供与体の化学ポテンシャルは、有意に皮膚内の
一酸化窒素および／または一酸化窒素供与体の化学ポテンシャルより大きく、従って皮膚
への輸送がエネルギー的に好ましい）。ある場合には、送達ビヒクルは、生物物理環境を
規定する。他の場合には、一酸化窒素および／または一酸化窒素供与体は、組織中に運ば
れるが、そして／または荷電が誘導体化および／または中性塩を形成することにより中性
にされるような方法でパッケージ化され得る。生物物理環境の例は、限定されないが、高
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イオン強度環境（例えば、塩化リチウム、塩化ナトリウム、塩化カリウム、塩化カルシウ
ム、塩化マグネシウム、塩化コリン、フッ化ナトリウム、臭化リチウムなどおよびこれら
の組合せおよび／またはその塩のようなイオン塩を、例えば約０．２５Ｍと約１５Ｍの間
、約５Ｍと約１５Ｍの間、約１０Ｍと約１５Ｍの間などのような高イオン強度で添加する
ことにより）；高ｐＨまたは低ｐＨ環境（例えば、ｐＨが約３と約７の間、約３と約６の
間、約３と約５の間、約７と約１１の間、約８と約１１の間であるように、約９と約１１
の間などのような薬学的に受容可能な酸または塩基を加えることにより）；または、高い
疎水性環境（例えば、水の容量を減らすおよび環境内の液体、油および／またはワックス
容量を増加させることにより）を含む。ポリリジン、ポリグルタミン、ポリアスパラギン
酸などまたは高度に荷電したアミノ酸のようなコポリマーのような、他の高度に荷電した
分子はまた、不利な生物物理環境を作り出すある実施形態において用いられ得る。組織中
に運ばれる非限定的なパッケージの例は、コラーゲン、コラーゲンペプチドあるいは皮膚
または基底膜の他の成分のリポソームまたはエマルジョンを含む。荷電の中和の非限定的
例は、電気的に中性であるエステルまたは塩の形態において一酸化窒素および／または一
酸化窒素供与体の送達を含む。例えば、アルギニン化合物は、アルギニングルタミン酸の
ような中性化合物として送達され得る。
【００３５】
　不利な生物物理環境はまたいくつかの実施形態において、水をほとんど含まないまたは
水を含まない油ベースのクリームまたはローションのような疎水性、油性環境中で比較的
高度な荷電される一酸化窒素供与体を配置することにより作り出され得る。吸収はさらに
不利な生物物理環境物の使用をオレオレジントウガラシまたはその構成成分または炭化水
素鎖に結合される複素環を含む分子のような浸透剤の使用と組合せることにより、促進さ
れ得る。
【００３６】
　以下：Ｅ．Ｔ．Ｆｏｓｓｅｌにより「Ｔｏｐｉｃａｌ　Ｄｅｌｉｖｅｒｙ　ｏｆ　ａ　
Ｎｉｔｒｉｃ　Ｏｘｉｄｅ　Ｄｏｎｏｒ　ｔｏ　Ｉｍｐｒｏｖｅ　Ｂｏｄｙ　ａｎｄ　Ｓ
ｋｉｎ　Ａｐｐｅａｒａｎｃｅ」と題された２００４年２月２３日に出願された米国仮特
許出願番号第６０／５４６，２１４号；Ｅ．Ｔ．Ｆｏｓｓｅｌにより「Ｔｒａｎｓｄｅｒ
ｍａｌ　Ｄｅｌｉｖｅｒｙ　ｏｆ　Ｌ－Ａｒｇｉｎｉｎｅ　ｆｏｒ　ｔｈｅ　Ｐｕｒｐｏ
ｓｅ　ｏｆ　Ｅｎｈａｎｃｉｎｇ　ｔｈｅ　Ａｐｐｅａｒａｎｃｅ　ｏｆ　ｔｈｅ　Ｆｅ
ｍａｌｅ　Ｂｒｅａｓｔ」と題された２００４年４月１９日に出願された米国仮特許出願
番号第６０／５６３，５６６号；２００２年４月１１日に米国特許出願公開第２００２／
００４１９０３号として公開された、Ｅ．Ｔ．Ｆｏｓｓｅｌにより「Ｔｏｐｉｃａｌ　Ｄ
ｅｌｉｖｅｒｙ　ｏｆ　Ａｒｇｉｎｉｎｅ　ｏｆ　Ｃａｕｓｅ　Ｂｅｎｅｆｉｃｉａｌ　
Ｅｆｆｅｃｔｓ」と題された１９９７年９月１７日に出願された米国特許出願番号第０８
／９３２，２２７号；２００３年２月６日に米国特許出願公開第２００３／００２８１６
９号として公開された、Ｅ．Ｔ．Ｆｏｓｓｅｌにより「Ｔｏｐｉｃａｌ　Ｄｅｌｉｖｅｒ
ｙ　ｏｆ　Ｌ－Ａｒｇｉｎｉｎｅ　ｔｏ　Ｃａｕｓｅ　Ｂｅｎｅｆｉｃｉａｌ　Ｅｆｆｅ
ｃｔｓ」と題された２００２年７月２２日に出願された米国特許出願番号第１０／２０１
，６３５号；２００３年１月２３日に米国特許出願公開第２００３／００１８０７６号と
して公開された、Ｅ．Ｔ．Ｆｏｓｓｅｌにより「Ｔｏｐｉｃａｌ　ａｎｄ　Ｏｒａｌ　Ａ
ｒｇｉｎｉｎｅ　ｏｆ　Ｃａｕｓｅ　Ｂｅｎｅｆｉｃｉａｌ　Ｅｆｆｅｃｔｓ」と題され
た２００２年８月５日に出願された米国特許出願番号第１０／２１３，２８６号；１９９
９年３月２５日にＷＯ９９／１３７１７として公開された、Ｅ．Ｔ．Ｆｏｓｓｅｌにより
「Ａ　Ｄｅｌｉｖｅｒｙ　ｏｆ　Ａｒｇｉｎｉｎｅ　ｔｏ　Ｃａｕｓｅ　Ｂｅｎｅｆｉｃ
ｉａｌ　Ｅｆｆｅｃｔｓ」と題された１９９８年９月１７日に出願された国際特許出願番
号ＰＣＴ／ＵＳ９８／１９４２９；Ｅ．Ｔ．Ｆｏｓｓｅｌにより「Ｔｏｐｉｃａｌ　Ｄｅ
ｌｉｖｅｒｙ　ｏｆ　Ｌ－Ａｒｇｉｎｉｎｅ　ｔｏ　Ｃａｕｓｅ　Ｔｉｓｓｕｅ　Ｗａｒ
ｍｉｎｇ」と題された１９９９年４月２０日に発行された米国特許第５／８９５，６５８
号；Ｅ．Ｔ．Ｆｏｓｓｅｌにより「Ｔｏｐｉｃａｌ　Ｄｅｌｉｖｅｒｙ　ｏｆ　Ａｒｇｉ
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ｎｉｎｅ　ｔｏ　Ｏｖｅｒｃｏｍｅ　Ｐａｉｎ」と題された１９９９年７月１３日に発行
された米国特許番号第５／９２２，３３２号；Ｅ．Ｔ．Ｆｏｓｓｅｌにより「Ｔｏｐｉｃ
ａｌ　ａｎｄ　Ｏｒａｌ　Ｄｅｌｉｖｅｒｙ　ｏｆ　Ａｒｇｉｎｉｎｅ　ｔｏ　Ｃａｕｓ
ｅ　Ｂｅｎｅｆｉｃｉａｌ　Ｅｆｆｅｃｔｓ」と題された２００１年３月２７日に発行さ
れた米国特許第６，２０７，７１３号；およびＥ．Ｔ．Ｆｏｓｓｅｌにより「Ｔｏｐｉｃ
ａｌ　ａｎｄ　Ｏｒａｌ　Ｄｅｌｉｖｅｒｙ　ｏｆ　Ａｒｇｉｎｉｎｅ　ｔｏ　Ｃａｕｓ
ｅ　Ｂｅｎｅｆｉｃｉａｌ　Ｅｆｆｅｃｔｓ」と題された２００２年１０月１日に発行さ
れた米国特許第６，４５８，８４１号は、本明細書中に参考として援用される。
【００３７】
　以下の実施例は、本発明のある実施形態を説明することを意図されているが、本発明の
全範囲を例示するものではない。
【実施例】
【００３８】
　（実施例１）
　本実施例は、胸部のたるみの軽減および胸部の引き締めの増大を例示する。本実施例に
おいて、たれ下がった胸部（図１Ａ）を有する６０歳の女性に、Ｌ－アルギニン（１２．
５％ｗ／ｖ）、塩化ナトリウム（１０％ｗ／ｖ）、および塩化マグネシウム（５％ｗ／ｖ
）を含有するクリームを与えた。このクリームを一方の胸部に塗り、ここでこのクリーム
を最大限に吸収させるために広範にすり込んだ。約２０分後、処置した胸部は、より盛り
上がり、約１．５インチ引き上がった（図１Ｂ）。この最初の処置の効果は、約７時間持
続した。Ｌ－アルギニンの濃度はまた、最初の塗布の美容効果の期間を減らすために、軽
減し得る。
【００３９】
　（実施例２）
　本実施例は、胸部のたるみの軽減および胸部の引き締めの増大を例示する。本実施例に
おいて、垂れ下がった胸部（図２Ａ）を有する４７歳の女性に、胸部用のリフティングク
リーム（ｌｉｆｔｉｎｇ　ｃｒｅａｍ）（Ｌ－アルギニン（１２．５％ｗ／ｖ）、塩化コ
リン（１０％ｗ／ｖ）、塩化ナトリウム（１０％ｗ／ｖ）、および塩化マグネシウム（５
％ｗ／ｖ）含有）を塗布した。この胸部用のリフティングクリームを、力強く各々の胸部
に約５分間すり込んだ。１時間以内に両方の胸部は、顕著により引き締まり、そして約２
．７５インチ引き上がっていた（図２Ｂ）。この最初の処置の効果は、約５時間持続した
。
【００４０】
　この処置を、毎日約１ヶ月間続けた。この処置による引き上げ効果は、毎日約１ヶ月間
の使用の後、約１８～２０時間の効果継続期間を有した。同じクリームを、定期的に８～
４８時間毎に１度または定期的に１２～３６時間毎に１度塗布する場合、Ｌ－アルギニン
の濃度はまた、美容的な利点を継続するために、上限２０時間まで維持し得る。
【００４１】
　（実施例３）
　本実施例において、本発明の１つの実施形態を、被験体の頚部の外観および被験体の顎
の外観を改善するために用いた。大きな「２重顎」を有する５９歳の女性は、顎用のリフ
ティングクリーム（浸透クリームの送達ビヒクル、Ｌ－アルギニン（１２．５％ｗ／ｖ）
、塩化ナトリウム（１０％ｗ／ｖ）、および塩化マグネシウム（５％ｗ／ｖ）含有）を、
彼女の顎の組織および顎の下の組織に、このクリームでこの範囲を覆い５分間すり込むこ
とにより、塗布した。１５分後彼女は鏡を見、彼女は、「２重顎」が完全に失われ、そし
て彼女の顎の皮膚および顎の下の皮膚がとても滑らかになっていることを観察した。この
Ｌ－アルギニンの濃度はまた、美容的な利点の期間を長くしたり短くしたりするために、
変更され得る。
【００４２】
　（実施例４）
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　本実施例は顔面組織における皺の減少を例示する。非常にたるみ皺の寄った顔面組織を
有する６４歳の女性が、顔用のリフティングクリーム（浸透クリームの送達ビヒクル、Ｌ
－アルギニン（１２．５％ｗ／ｖ）、塩化ナトリウム（１０％ｗ／ｖ）、および塩化マグ
ネシウム（５％ｗ／ｖ）含有）を、彼女の顔全体（眼を避けるように留意して）に、クリ
ームでこの範囲を完全に覆い、５分間すり込むことにより塗布した。３０分以内に、彼女
は、たるんだ顔面組織が、実質的に引き上げられより滑らかになったことに気付いた。こ
の効果は約１４時間持続した。彼女はこの処置を毎日２週間継続し、そしてこの２週間の
終わりには、この処置により、顔面の皮膚がたるんだ組織の全くない状態を保ち、完全に
滑らかであると見えた。この効果は、１４～１６時間持続した。
【００４３】
　（実施例５）
　本実施例は、臀部におけるたるんだ皮膚組織の引き上げを例示する。締まりのなく、た
るんだ臀部を有する１６０ｌｂ．の５５歳の女性は、臀部用のリフティングクリーム（浸
透クリームの送達ビヒクル、Ｌ－アルギニン（１２．５％ｗ／ｖ）、塩化ナトリウム（１
０％ｗ／ｖ）、および塩化マグネシウム（５％ｗ／ｖ）含有）を、彼女の臀部に、クリー
ムで完全に覆い、このクリームを５分間すり込むことにより塗布した。１時間後、彼女は
鏡を見、そして彼女は、このたるみが実質的に軽減しかつ臀部がより引き締まっているこ
とを観察した。彼女は、毎日１ヶ月間処置を継続した。この１ヶ月の終わりには、このク
リームの塗布の結果、彼女の臀部のたゆみは完全になくなり、引き締まり若々しく見えた
。この効果は、１日中持続した。
【００４４】
　（実施例６）
　本実施例において、本発明の実施形態を、腋の下の組織および脚の組織に対して用いた
。上腕の下および下腿にたるんだ組織を有する７２歳の男性は、上腕および脚用のリフテ
ィングクリーム（浸透クリームの送達ビヒクル、Ｌ－アルギニン（１２．５％ｗ／ｖ）、
塩化ナトリウム（１０％ｗ／ｖ）、および塩化マグネシウム（５％ｗ／ｖ）含有）を、上
腕および下腿に、クリームでそれらを覆い、このクリームを５分間すり込むことにより塗
布した。約１時間後、このたるんだ組織は、実質的に引き上げられかつ引き締まった。こ
の効果は約７時間持続した。彼は、毎日１週間、腕と脚とにこの処置を続けた。この１週
間の終わりには、この処置により、たるみが見た限り完全に後退し、若々しい外観の、腕
および脚を得た。この効果は、１１～１７時間持続した。
【００４５】
　いくつかの本発明の実施形態が、本明細書中において説明され例示されるが、当業者は
、本明細書中において説明される、機能を果たすための、および／または、結果および／
または一つ以上の利点を得るための、種々の他の手段および／または種々の他の構造を容
易に想定する。そして、各々のそのような、バリエーションおよび／または改変は、本発
明の範囲内であるとみなされる。より一般的に、本明細書中において説明される全ての、
パラメーター、寸法、材料、および構成が、例示であることを意味すると、当業者は容易
に理解する。そして実際の、パラメーター、寸法、材料、および／または構成が、本発明
の教示が用いられるための特定の用途に依存すると、当業者は容易に理解する。当業者は
、本明細書中において説明される本発明の具体的な実施形態に対する多くの等価物を、認
識し得るか、またはせいぜい日常的な実験を用いて確かめ得る。したがって、前記の実施
形態は、ただ例として示されることが理解されるべきである。そして、添付の請求項内お
よびそれの等価物の範囲内において、本発明は、具体的に説明され特許請求されたもの以
外のもので実施され得ることが理解されるべきである。本発明は、本明細書中において説
明される各々の個々の、特徴、システム、物品、材料、キット、および／または方法に関
する。さらにそのような特徴、システム、物品、材料、キット、および／または方法の２
つ以上の組み合わせは、そのような特徴、システム、物品、材料、キット、および／また
は方法が相互に矛盾しないなら、本発明の範囲内に含まれる。
【００４６】
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　本明細書中において定義され用いられる場合、全ての定義は、辞書の定義、参考として
援用される文書中の定義、および／または定義される用語の通常の意味によって支配され
ると理解されるべきである。
【００４７】
　本明細書中（明細書中および請求項中）において用いられる場合、そうではないと明確
に示されない限り、「ａ」および［ａｎ］の不定冠詞は、「少なくとも一つの」との意味
で理解されるべきである。
【００４８】
　本明細書中（明細書中および請求項中）において用いられる場合、「および／または」
の句は、そのように結合される要素のうちの「いずれか一方または両方」との意味で（す
なわち、ある場合において結合して存在する要素であり、そして他の場合において結合せ
ずに存在する要素であると）理解されるべきである。「および／または」とともに列挙さ
れる多くの要素は、同じ方法で理解されるべきである（すなわち、そのように結合される
これらの要素のうちの「一つ以上」）。「および／または」の節によって具体的に同定さ
れるこれらの要素以外、具体的に同定されるそれらの要素に関係しようと関係せずとも、
他の要素は、必要に応じて存在し得る。したがって、非限定的な例として、「含む（ｃｏ
ｍｐｒｉｓｉｎｇ）」のような開放型（ｏｐｅｎ－ｅｎｄｅｄ）の言葉と結合して用いら
れる場合、「Ａおよび／またはＢ」との言及は、一つの実施形態においてＡのみ（必要に
応じてＢ以外の要素を含む）；別の実施形態においてＢのみ（必要に応じてＡ以外の要素
を含む）；さらに別の実施形態において、ＡとＢとの両方（必要に応じて他の要素を含む
）；などに言及する。
【００４９】
　本明細書中（明細書中および請求項中）において用いられる場合、「または」は、上で
定義されるような「および／または」と同じ意味を有すると理解されるべきである。例え
ば、一覧中に別々の項目がある場合、「または」または「および／または」は、包含的で
あるとして、すなわち、多数の要素のうちまたは要素の一覧のうちの少なくとも一つを含
み、またそれだけでなく、多数の要素または要素の一覧のうち一つより多くを含み、そし
て必要に応じてさらなる非掲載の項目を含むとして理解される。明らかに逆と示される唯
一の用語（例えば、「うちの一つだけ」もしくは「うちの正確に一つ」、または請求項中
において用いられる場合、「から成る」）は、多数の要素のうちの正確に一つの要素、ま
たは要素の一覧のうちの正確に一つの要素を含むことを言及する。本明細書中において用
いられ、排他的な用語（例えば、「いずれか一方」、「うちの一つ」、「うち一つだけ」
、または「うちの正確に一つ」）が前置される場合、「または」との用語は一般的に、排
他的な代替物（すなわち、「両方でなく一方または他方」）を示すものとして、唯一理解
される。請求項中において用いられる場合、「から本質的になる」との用語は、特許法の
分野において用いられる通常の意味を有する。
【００５０】
　本明細書中（明細書中および請求項中）において用いられる場合、一つ以上の要素の一
覧に言及しての、「少なくとも一つ」との句は、要素の一覧中のいずれか１つ以上の要素
から選択される少なくとも一つ要素を意味すると理解されるべきであるが、その要素の一
覧内に具体的に列挙された各要素およびあらゆる要素を必ずしも含むとは限らず、そして
その要素の一覧中の要素の任意の組み合わせを排除しない。この定義はまた、これらの要
素が、「少なくとも一つ」との句が言及する一覧中の要素内で具体的に同定された要素以
外に、明確に同定された要素のほかに、明確に同定されたそれらの要素に関係しようと関
係せずとも、必要に応じて存在し得るということを認める。したがって、非限定的な例と
して「ＡおよびＢのうち少なくとも一つ」（または同義に「ＡまたはＢのうち少なくとも
一つ」、または同義に「Ａおよび／またはＢのうち少なくとも一つ」）は、以下に言及し
得る：一つの実施形態において、Ｂの存在なしに少なくとも一つ、必要に応じて一つより
多いＡ（そして必要に応じてＢ以外の要素を含む）；別の実施形態において、Ａの存在な
しに少なくとも一つ、必要に応じて一つより多いＢ（そして必要に応じてＡ以外の要素を
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含む）；さらに別の実施形態において、少なくとも一つ、必要に応じて一つより多いＡお
よび少なくとも一つ、必要に応じて一つより多いＢ（そして必要に応じて他の要素を含む
）；など。
【００５１】
　逆と明確に示されない限り、工程または行為を一つ以上包含する、本明細書中において
特許請求される任意の方法において、この方法の工程または行為の順序は、この方法の工
程または方法が列挙される順序に必ずしも限定されないと、また理解されるべきである。
【００５２】
　請求項中および上の明細書中において、「を含む（ｃｏｍｐｒｉｓｉｎｇ）」、「を含
む（ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ）」、「もつ（ｃａｒｒｙｉｎｇ）」、「有する」、「含有する
（ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ）」、「包含する（ｉｎｖｏｌｖｉｎｇ）」、「保持する（ｈｏ
ｌｄｉｎｇ）」、「から構成される（ｃｏｍｐｏｓｅｄ　ｏｆ）」などのような全ての接
続部は、開放型であると理解される（すなわち、含むが限定しないことを意味する）。唯
一、「から成る」および「本質的にからになる」の接続部は、閉鎖型（ｃｌｏｓｅｄ）ま
たは半閉鎖型（ｓｅｍｉ－ｃｌｏｓｅｄ）であり、それぞれ米国特許庁審査手続便覧、２
１１１．０３節において示される。
【図面の簡単な説明】
【００５３】
　本発明の非限定的な実施形態は、添付の図面を参照して記載される。
【図１】図１Ａ－１Ｂは人の胸部を処置するための本発明の実施形態の使用を説明する。
【図２】図２Ａ－２Ｂは人の胸部を処置するための本発明の別の実施形態の使用を説明す
る。

【図１】



(15) JP 5376761 B2 2013.12.25

【図２】



(16) JP 5376761 B2 2013.12.25

10

20

30

フロントページの続き

(51)Int.Cl.                             ＦＩ                                                        
   Ａ６１Ｋ   8/37     (2006.01)           Ａ６１Ｋ   8/37    　　　　          　　　　　
   Ａ６１Ｋ   8/41     (2006.01)           Ａ６１Ｋ   8/41    　　　　          　　　　　
   Ａ６１Ｋ   8/49     (2006.01)           Ａ６１Ｋ   8/49    　　　　          　　　　　
   Ａ６１Ｋ   8/65     (2006.01)           Ａ６１Ｋ   8/65    　　　　          　　　　　
   Ａ６１Ｋ   8/67     (2006.01)           Ａ６１Ｋ   8/67    　　　　          　　　　　
   Ａ６１Ｋ   8/92     (2006.01)           Ａ６１Ｋ   8/92    　　　　          　　　　　
   Ａ６１Ｋ   8/97     (2006.01)           Ａ６１Ｋ   8/97    　　　　          　　　　　
   Ａ６１Ｑ  19/08     (2006.01)           Ａ６１Ｑ  19/08    　　　　          　　　　　
   Ａ６１Ｋ  31/198    (2006.01)           Ａ６１Ｋ  31/198   　　　　          　　　　　
   Ａ６１Ｐ  17/00     (2006.01)           Ａ６１Ｐ  17/00    　　　　          　　　　　

(72)発明者  フォッセル，　エリック　トール
            アメリカ合衆国　マサチューセッツ　０２４６７，　チェストナット　ヒル，　ウェスト　ロック
            スバリー　パークウェイ　９０９

    審査官  吉岡　沙織

(56)参考文献  特開２００１－０２６５１４（ＪＰ，Ａ）　　　
              特開２００３－２８６１２９（ＪＰ，Ａ）　　　
              特開平１０－１６７９５３（ＪＰ，Ａ）　　　
              特開平０３－０９３７０７（ＪＰ，Ａ）　　　
              米国特許第０５２１５７５９（ＵＳ，Ａ）　　　
              特表２００３－５１８０６６（ＪＰ，Ａ）　　　
              特表平０６－５０９０６０（ＪＰ，Ａ）　　　
              特表２００２－５２０３４８（ＪＰ，Ａ）　　　

(58)調査した分野(Int.Cl.，ＤＢ名)
              Ａ６１Ｋ　　　８，９，３１
              Ａ６１Ｐ
              Ａ６１Ｑ
              ＣＡｐｌｕｓ（ＳＴＮ）
              ＪＳＴＰｌｕｓ（ＪＤｒｅａｍＩＩ）
              　　　　


	biblio-graphic-data
	claims
	description
	drawings
	overflow

