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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27年3月12日(2015.3.12)

【公表番号】特表2014-506565(P2014-506565A)
【公表日】平成26年3月17日(2014.3.17)
【年通号数】公開・登録公報2014-014
【出願番号】特願2013-550547(P2013-550547)
【国際特許分類】
   Ｃ０７Ｄ 239/91     (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  31/517    (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  43/00     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  35/00     (2006.01)
【ＦＩ】
   Ｃ０７Ｄ  239/91     ＣＳＰ　
   Ａ６１Ｋ   31/517    　　　　
   Ａ６１Ｐ   43/00     １１１　
   Ａ６１Ｐ   35/00     　　　　

【誤訳訂正書】
【提出日】平成27年1月19日(2015.1.19)
【誤訳訂正１】
【訂正対象書類名】特許請求の範囲
【訂正対象項目名】全文
【訂正方法】変更
【訂正の内容】
【特許請求の範囲】
【請求項１】
　式：

【化１】

［式中、
Ｒ１及びＲ２は、それぞれ、独立して、水素原子、ハロゲン原子、（Ｃ１～Ｃ１０）炭化
水素基、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ６）アルキル基、フルオロ（Ｃ１～Ｃ６）アルキル基、－Ｏ－
（Ｃ１～Ｃ６）フルオロアルキル基、水酸基、メチレンジオキシ基、エチレンジオキシ基
、－ＣＮ、ニトロ基、－Ｓ－（Ｃ１～Ｃ６）アルキル基、（Ｃ１～Ｃ６）アルコキシカル
ボニル基、（Ｃ１～Ｃ６）アシル基、アミノ基、（Ｃ１～Ｃ６）アルキルアミノ基、ジ（
Ｃ１～Ｃ６）アルキルアミノ基、（Ｃ１～Ｃ６）アシルアミノ基、及び－Ａ-Ｒ１０から
選択され、ここで、Ａは、（Ｃ１～Ｃ６）炭化水素基であり、Ｒ１０は、－Ｏ－（Ｃ１～
Ｃ６）アルキル基、フルオロ（Ｃ１～Ｃ６）アルキル基、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ６）フルオロ
アルキル基、水酸基、－ＣＮ、ニトロ基、－Ｓ－（Ｃ１～Ｃ６）アルキル基、（Ｃ１～Ｃ
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６）アルコキシカルボニル基、（Ｃ１～Ｃ６）アシル基、アミノ基、（Ｃ１～Ｃ６）アル
キルアミノ基、ジ（Ｃ１～Ｃ６）アルキルアミノ基及び（Ｃ１～Ｃ６）アシルアミノ基か
ら選択され；；
Ｒ３は、水素原子、シアノ基、ニトロ基、アセチル基及び－Ｃ（＝Ｏ）ＮＨ２から選択さ
れ；
Ｒ４及びＲ５は、それぞれ、独立して、水素原子及びメチル基から選択され；
Ｙは、Ｏ又はＮＲ８であり；
Ｒ８は、水素原子及び（Ｃ１～Ｃ７）炭化水素基から選択され、
Ａｒは、場合により置換されていることのある単環式又は二環式アリール基又はヘテロア
リール基であり；
ＹがＯである場合には、Ａｒは、２，４－ジクロロフェニルであり、Ｒ１、Ｒ２、Ｒ４及
びＲ５が水素原子であり、Ｒ３がシアノ基ではないものとする］
で表される化合物。
【請求項２】
　式：
【化２】

で表される請求項１記載の化合物。
【請求項３】
　式：

【化３】

で表される請求項１記載の化合物。
【請求項４】
　Ａｒが、フェニル基、ナフチル基、チオフェニル基、フラニル基、ピロリル基及びピリ
ジニル基から選択され、それらのうちのいくつかは場合により置換基がハロゲン原子、（
Ｃ１～Ｃ１０）炭化水素基、フルオロ（Ｃ１～Ｃ６）アルキル基、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ６）
フルオロアルキル基、－ＣＮ、ニトロ基、（Ｃ１～Ｃ６）アルコキシカルボニル基及び（
Ｃ１～Ｃ６）アシル基から独立して選択された置換基１～３個で置換されていることがで
きる、請求項１～３のいずれか一項に記載の化合物。
【請求項５】
　Ａｒが、ハロゲン原子１～３個で置換されたフェニル基である、請求項４に記載の化合
物。
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【請求項６】
　Ａｒが、２，４－ジクロロフェニル又は３，４－ジクロロフェニルである、請求項５に
記載の化合物。
【請求項７】
　Ｒ４及びＲ５が、水素原子である、請求項１～３のいずれか一項に記載の化合物。
【請求項８】
　Ｒ３が、Ｈ又はＣＮである、請求項１～３のいずれか一項に記載の化合物。
【請求項９】
　Ｒ２が、Ｈであり、Ｒ１が、Ｈ、ハロゲン原子、メトキシ基、アミノプロパルギル基及
びアセトアミドプロパルギル基から選択される、請求項１～３のいずれか一項に記載の化
合物。
【請求項１０】
　Ｒ１が、Ｈ又はハロゲン原子である請求項９に記載の化合物。
【請求項１１】
　Ｒ３が、ＣＮであり；Ｒ２、Ｒ４及びＲが、Ｈであり；Ｒ１が、Ｈ及びハロゲン原子か
ら選択される、請求項６に記載の化合物。
【請求項１２】
　式：
【化４】

（式中、
Ｒ１ａは、水素又はハロゲン原子であり；
Ｒ６及びＲ７は、ハロゲン原子である）
で表される化合物をダイニンに接触させることを含むダイニンを阻害する方法。
【請求項１３】
　式：
【化５】

（式中、
Ｒ１ａは、水素又はハロゲン原子であり；
Ｒ６及びＲ７は、ハロゲン原子である）
で表される化合物を、繊毛の少なくとも一つを有する細胞に接触させることを含む繊毛の
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逆行性輸送を阻害する方法。
【請求項１４】
　前記阻害方法が、インビトロにおける方法である、請求項１２又は１３のいずれか一項
に記載の方法。
【請求項１５】
　前記阻害方法が、インビボにおける方法である、請求項１２又は１３のいずれか一項に
記載の方法。
【請求項１６】
　式：
【化６】

［式中、
Ｒ１及びＲ２は、それぞれ、独立して、水素原子、ハロゲン原子、（Ｃ１～Ｃ１０）炭化
水素基、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ６）アルキル基、フルオロ（Ｃ１～Ｃ６）アルキル基、－Ｏ－
（Ｃ１～Ｃ６）フルオロアルキル基、水酸基、メチレンジオキシ基、エチレンジオキシ基
、－ＣＮ、ニトロ基、－Ｓ－（Ｃ１～Ｃ６）アルキル基、（Ｃ１～Ｃ６）アルコキシカル
ボニル基、（Ｃ１～Ｃ６）アシル基、アミノ基、（Ｃ１～Ｃ６）アルキルアミノ基、ジ（
Ｃ１～Ｃ６）アルキルアミノ基、（Ｃ１～Ｃ６）アシルアミノ基、及び－Ａ-Ｒ１０から
選択され、ここで、Ａは（Ｃ１～Ｃ６）炭化水素基であり、Ｒ１０は－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ６

）アルキル基、フルオロ（Ｃ１～Ｃ６）アルキル基、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ６）フルオロアル
キル基、水酸基、－ＣＮ、ニトロ基、－Ｓ－（Ｃ１～Ｃ６）アルキル基、（Ｃ１～Ｃ６）
アルコキシカルボニル基、（Ｃ１～Ｃ６）アシル基、アミノ基、（Ｃ１～Ｃ６）アルキル
アミノ基、ジ（Ｃ１～Ｃ６）アルキルアミノ基及び（Ｃ１～Ｃ６）アシルアミノ基から選
択され；
Ｒ３は、水素原子、シアノ基、ニトロ基、アセチル基及び－Ｃ（＝Ｏ）ＮＨ２から選択さ
れ；
Ｒ４及びＲ５は、それぞれ、独立して、水素原子及びメチル基から選択され；
Ｙは、Ｏ又はＮＲ８であり；
Ｒ８は、水素原子及び（Ｃ１～Ｃ７）炭化水素から選択され、
Ａｒは、場合により置換されていることのある単環式又は二環式アリール基又はヘテロア
リール基であり；
ＹがＯである場合には、Ａｒが２，４－ジクロロフェニルであり、Ｒ１、Ｒ２、Ｒ４及び
Ｒ５が水素原子であり、Ｒ３がシアノ基ではないものとする］
で表される化合物を含む、固形腫瘍の成長を阻害するための医薬組成物。
【請求項１７】
　前記固形腫瘍が、基底細胞癌、悪性腫瘍及び髄芽腫から選択される、請求項１６に記載
の医薬組成物。
【誤訳訂正２】
【訂正対象書類名】明細書
【訂正対象項目名】００２８
【訂正方法】変更
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【訂正の内容】
【００２８】
　本明細書に記載の化合物は、側鎖に１以上の不斉中心を含有し、従って、絶対立体化学
の観点から（Ｒ）－又は（Ｓ）－と定義することのできる鏡像異性体、ジアステレオマー
、及びその他の立体異性体を生じる可能性がある。本発明は、全てのそのような可能な異
性体、並びにそれらのラセミ体及び光学的に純粋な形態を含むことを意味する。光学的に
活性な（Ｒ）－、及び（Ｓ）－異性体は、キラルシントン又はキラル試薬を使用して調製
することができ、又は従来技術を用いて分割することができる。本明細書に記載する化合
物が、オレフィン二重結合又は他の幾何学的不斉中心を含む場合は、特に説明のない限り
、その化合物は、Ｅ及びＺの両方の幾何異性体を含むことを意味する。同様に、全ての互
変異性体もまた含まれることを意味する。
【誤訳訂正３】
【訂正対象書類名】明細書
【訂正対象項目名】００３０
【訂正方法】変更
【訂正の内容】
【００３０】
　本発明の化合物は、放射性同位体で標識された形で存在することができるものと理解さ
れたい。すなわち、本発明の化合物は、通常天然で見出される原子量若しくは原子番号と
異なる原子量若しくは原子番号を含む原子を１以上含むことができる。あるいは、単一構
造の多くの分子は、天然で見出される同位体比とは異なる同位体比で発生する少なくとも
１つの原子を含むことができる。水素、炭素、リン、フッ素、塩素及びヨウ素には、例え
ば、２Ｈ、３Ｈ、１１Ｃ、１３Ｃ、１４Ｃ、１５Ｎ、３５Ｓ、１８Ｆ、３６Ｃｌ、１２３

Ｉ、１２５Ｉ、１３１Ｉ、１３３Ｉが含まれる。これらの放射性同位体及び／又は他の原
子の他の同位元素を含む化合物は、本発明の範囲内である。３Ｈ、１４Ｃ及びヨウ素の放
射性同位体を含む化合物は、それらの調製及び検出の容易さから、特に好ましい。１１Ｃ
、１３Ｎ、１５Ｏ及び１８Ｆの同位体を含む化合物は、ポジトロン断層法に大変適してい
る。本発明の式（Ｉ）及び式（II）で表される放射標識化合物は、一般的に、当業者にと
って周知の方法によって調製することができる。容易に、入手可能な放射標識された試薬
を放射標識されていない試薬に代えて使用することで、そのような放射標識化合物は、開
示された実施例及びスキームの手順を行うことにより、簡便に調製することができる。
【誤訳訂正４】
【訂正対象書類名】明細書
【訂正対象項目名】００３３
【訂正方法】変更
【訂正の内容】
【００３３】
　製剤は、経口又は非経口（皮下、皮内、筋肉内、静脈内及び関節内を含む）に適したも
の、直腸又は局所（皮膚頬、舌下及び眼内を含む）投与に適したものを含む。化合物は、
好ましくは経口で又は注射（静脈又は皮下）で投与される。患者への正確な投与量は、主
治医が権限を有する。しかしながら、用いられる投与量は、患者の年齢及び性別、治療さ
れている正確な疾患及び重症度など多くの要因に依存する。また、投与経路は、その重症
度の状態に応じて変わる可能性がある。製剤は、便利なことに単位剤形で提供され、薬学
の分野についての当業者にとって周知な方法で調製される。一般的には、活性成分を液体
担体又は微粉個体担体と均一かつ十分に混合することにより製剤を製造し、次いで、必要
であれば、望ましい製剤に形成する。
【誤訳訂正５】
【訂正対象書類名】明細書
【訂正対象項目名】００３５
【訂正方法】変更
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【訂正の内容】
【００３５】
　錠剤は、場合により、補助成分の１つ以上とともに、圧縮又は成形によって作製するこ
とができる。圧縮錠は、場合により、結合剤、潤沢剤、不活性希釈剤、潤滑剤、表面活性
剤若しくは分散剤と混合された流動型の粉剤又は顆粒剤を、適切な機械で圧縮することに
より調製することができる。成形錠剤は、粉末化した化合物を不活性液体希釈剤で湿らせ
、適切な機械において成形することにより調製することができる。錠剤は、場合により、
その中の活性成分の放徐又は制御放出のために、コーティングし、又は割線を入れること
ができる。
【誤訳訂正６】
【訂正対象書類名】明細書
【訂正対象項目名】００７０
【訂正方法】変更
【訂正の内容】
【００７０】
　Ｓｈｈ－Ｎ－馴化培地が、Ｃｈｅｎ　ｅｔ　ａｌ．，Ｐｒｏｃ．Ｎａｔｌ．Ａｃａｄ．
Ｓｃｉ．Ｕ．Ｓ．Ａ．９９，１４０７１（２００２）に示された方法で調製された。Ｓｈ
ｈ－ＬＩＧＨＴ２細胞［Ｊ．Ｔａｉｐａｌｅ　ｅｔ　ａｌ．，Ｎａｔｕｒｅ　４０６，１
００５（２０００）］は、Ｇｌｉ応答性ホタルルシフェラーゼレポーター及び構成的なチ
ミジンキナーゼプロモーターにより活性化されるＲｅｎｉｌｌａルシフェラーゼ発現コン
ストラクト（ｐＲＬＴＫ，Ｐｒｏｍｅｇａ）を安定的に組み込まれたＮＩＨ－３Ｔ３を基
にした細胞株であり、１０％コウシ血清、１００Ｕ／ｍＬペニシリン及び０．１ｍｇ／ｍ
Ｌストレプトマイシンを含有するＤＭＥＭ内で培養された。細胞は、３００００細胞／ウ
エルの濃度になるよう９６穴ウエルプレートに注入され、翌日に、０．５％コウシ血清、
１０％Ｓｈｈ馴化培地及び上記の抗体を含むＤＭＥＭとともに、それぞれの化合物又はＤ
ＭＳＯを処理された。さらに２４時間の培養の後、細胞は溶解され、それらのホタル及び
Ｒｅｎｉｌｌａルシフェラーゼ活性は、デュアルルシフェラーゼレポーターキット（Ｐｒ
ｏｍｅｇａ）及びマイクロプレートルミノメーター（Ｖｅｒｉｔａｓ）によって測定され
た。３サンプルからのホタルルシフェラーゼ活性とＲｅｎｉｌｌａルシフェラーゼ活性の
比を表す平均値が、各化合物の用量反応図を構築するために用いられた。３つの別々の実
験からの用量反応データは、独立して、Ｐｒｉｓｍソフトウェアを使用して、可変勾配、
シグモイド曲線、用量反応アルゴリズムとして描かれ、得られたＩＣ５０値は、各化合物
のＩＣ５０平均値を測定するために使用された。
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