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【公報種別】特許法第１７条の２の規定による補正の掲載
【部門区分】第３部門第２区分
【発行日】平成26年10月9日(2014.10.9)

【公開番号】特開2012-184217(P2012-184217A)
【公開日】平成24年9月27日(2012.9.27)
【年通号数】公開・登録公報2012-039
【出願番号】特願2011-187500(P2011-187500)
【国際特許分類】
   Ａ６１Ｋ  49/00     (2006.01)
   Ｇ０１Ｎ  33/50     (2006.01)
   Ｇ０１Ｎ  33/15     (2006.01)
   Ｇ０１Ｎ  33/53     (2006.01)
   Ｇ０１Ｎ  33/58     (2006.01)
【ＦＩ】
   Ａ６１Ｋ  49/00    　　　Ａ
   Ｇ０１Ｎ  33/50    　　　Ｚ
   Ｇ０１Ｎ  33/15    　　　Ｚ
   Ｇ０１Ｎ  33/53    　　　Ｙ
   Ｇ０１Ｎ  33/58    　　　Ｚ

【手続補正書】
【提出日】平成26年8月22日(2014.8.22)
【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】
　中枢神経系への流入／排出に関連するトランスポーターの機能を可視化するためのプロ
ーブであって、一般式（１）で表される化合物のうち少なくとも１種を含むことを特徴と
する中枢神経移行性評価用プローブ。
【化１】

[一般式（１）中、Ｒ１は水素原子、アルキル基、アラルキル基、アルケニル基、置換ア
ルケニル基若しくはシクロアルケニル基、シクロアルキル基、アリール基若しくは置換ア
リール基、ヘテロ環基、又はアルカノイル基を表す。Ｒ２～Ｒ５は各々独立して水素原子
、アルキル基、アリール基、カルボン酸基、アルコキシカルボニル基、又はアルカノイル
基を表し、Ｒ２とＲ４は互いに結合して環を形成しても良い。Ｒ６は水素原子又はハロゲ
ン原子を表す。Ｒ７は、アルコキシカルボニル基、カルボン酸又はその塩を表す。Ｒ８は
、硫黄原子、又は、一般式（２）で表わされる環を表す。ｎは０～３の整数を表し、ｍは
１以上の整数を表す。]
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【化２】

[一般式（２）中、Ｒ９はアルキル基、アラルキル基、アルケニル基、又はアリール基を
表す。を表す。「＊」は結合部位を示す。]
【請求項２】
　一般式（１）中、Ｒ８は硫黄原子である事を特徴とする請求項１に記載の中枢神経移行
性評価用プローブ。
【請求項３】
　前記一般式（１）中、ｍは１又は２であることを特徴とする請求項１又は２に記載の中
枢神経移行性評価用プローブ。
【請求項４】
　前記一般式（１）中、Ｒ１はアルキル基、アラルキル基、アリール基であることを特徴
とする請求項１～３のいずれか１項に記載の中枢神経移行性評価用プローブ。
【請求項５】
　前記一般式（１）中、ｎは０又は１であることを特徴とする請求項１～４のいずれか１
項に記載の中枢神経移行性評価用プローブ。
【請求項６】
　前記一般式（１）中、Ｒ２～Ｒ５のいずれか又は全ては水素原子であることを特徴とす
る請求項１～５のいずれか１項に記載の中枢神経移行性評価用プローブ。
【請求項７】
　前記一般式（１）はトランスポーターの基質となることを特徴とする請求項１～６のい
ずれか１項に記載の中枢神経移行性評価用プローブ。
【請求項８】
　前記一般式（１）の化合物の分子量は、３００以上６５０以下であることを特徴とする
請求項１～７のいずれか１項に記載の中枢神経移行性評価用プローブ。
【請求項９】
　前記一般式（１）中、Ｒ１の分子量は、１以上２５０以下であることを特徴とする請求
項１～８のいずれか１項に記載の中枢神経移行性評価用プローブ。
【請求項１０】
　前記トランスポーターは血液脳関門、又は血液脳脊髄液関門に存在するトランスポータ
ーであることを特徴とする、請求項１～９のいずれか１項に記載の中枢神経移行性評価用
プローブ。
【請求項１１】
　前記トランスポーターに対する阻害剤の存在下では中枢神経組織への移行性が変化する
ことを特徴とする、請求項１～１０のいずれか１項に記載の中枢神経移行性評価用プロー
ブ。
【請求項１２】
　前記トランスポーターはＡＢＣトランスポーター、又は有機アニオントランスポーター
であることを特徴とする、請求項１１に記載の中枢神経移行性評価用プローブ。
【請求項１３】
　請求項１～１２のいずれか１項に記載の中枢神経移行性評価用プローブを生物試料に投
与する工程、及び、該生物試料の中枢神経組織内外への該プローブの移行を検出する工程
を含むことを特徴とする、中枢神経組織内外の物質移行を評価する評価方法。
【請求項１４】
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　請求項１～１２のいずれか１項に記載の中枢神経移行性評価用プローブを生物試料に投
与する第１の工程、第１の工程とは独立に、一般式（１）の化合物を含む中枢神経移行性
評価用プローブと共に被験物質を生物試料に投与する第２の工程、並びに第１の工程及び
第２の工程のそれぞれにおける生物試料の中枢神経組織内外への該プローブの移行を検出
し、比較する第３の工程を含むことを特徴とする、被験物質の中枢神経組織内外の物質移
行に対する影響を評価する評価方法。
【請求項１５】
　前記トランスポーターはＡＢＣトランスポーター、又は、有機アニオントランスポータ
ーであることを特徴とする、請求項１４に記載の評価方法。
【請求項１６】
　前記プローブの移行を検出する工程は、生物試料に励起光を照射し、該中枢神経移行性
評価用プローブに由来する蛍光を観察する工程を含むことを特徴とする請求項１３～１５
のいずれか１項に記載の評価方法。
【請求項１７】
　前記生物試料をｉｎ ｖｉｖｏで用いることを特徴とする請求項１３～１６のいずれか
１項に記載の評価方法。
【請求項１８】
　前記生物試料をｉｎ ｖｉｔｒｏで用いることを特徴とする請求項１３～１６のいずれ
か１項に記載の評価方法。
【請求項１９】
　前記生物試料をｅｘ　ｖｉｖｏで用いることを特徴とする請求項１３～１６のいずれか
１項に記載の評価方法。
【請求項２０】
　請求項１～１２のいずれか１項に記載の中枢神経移行性評価用プローブを使用すること
を特徴とする、中枢神経組織内外の物質移行に影響する物質のスクリーニング方法。
【請求項２１】
　請求項１～１２のいずれか１項に記載の中枢神経移行性評価用プローブを生物試料に投
与する第１の工程、第１の工程とは独立に、請求項１～１２のいずれか１項に記載の中枢
神経移行性評価用プローブと共に、中枢神経組織内外の物質移行に影響する物質の候補と
なる被験物質を生物試料に投与する第２の工程、並びに第１の工程及び第２の工程のそれ
ぞれにおける生物試料の中枢神経組織内外への該プローブの移行を検出し、比較する第３
の工程を含むことを特徴とする、中枢神経組織内外の物質移行に影響する物質のスクリー
ニング方法。
【請求項２２】
　前記トランスポーターはＡＢＣトランスポーター、又は有機アニオントランスポーター
であることを特徴とする、請求項２１に記載のスクリーニング方法。
【請求項２３】
　小型硬骨魚類を用いることを特徴とする、請求項２０～２２のいずれか１項に記載のス
クリーニング方法。
【請求項２４】
　前記小型硬骨魚類はゼブラフィッシュであることを特徴とする、請求項２３に記載のス
クリーニング方法。
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