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【手続補正書】
【提出日】平成31年4月17日(2019.4.17)
【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】
　（a）結晶性デフェラシロクス（DFX）および1種類または複数種類の薬学的に許容され
る賦形剤を提供する段階；
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　（b）段階（a）の材料を熱動力学的ミキサー中で、200℃以下で約300秒未満の間配合す
る段階
を含む、薬学的組成物の作製方法であって、
DFXおよび1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤の熱動力学的配合が、溶融ブ
レンドされた薬学的複合物を形成する、該方法。
【請求項２】
　前記薬剤がDFXに加えて第二の医薬品有効成分を含む、請求項1記載の方法。
【請求項３】
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が薬学的ポリマーを含む、請求項1ま
たは２記載の方法。
【請求項４】
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が界面活性剤を含む、請求項1～3の
いずれか一項記載の方法。
【請求項５】
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が1種類または複数種類の界面活性剤
および1種類または複数種類のポリマー担体を含む、請求項1～4のいずれか一項記載の方
法。
【請求項６】
　前記複合物が非晶質分散物である、請求項1～5のいずれか一項記載の方法。
【請求項７】
　薬学的ポリマーが、ポリ(ビニルアセテート)-コ-ポリ(ビニルピロリドン)コポリマー、
エチルセルロース、ヒドロキシプロピルセルロース、セルロースアセテートブチレート、
ポリ(ビニルピロリドン)、ポリ(エチレングリコール)、ポリ(エチレンオキシド)、ポリ(
ビニルアルコール)、ヒドロキシプロピルメチルセルロース、ヒドロキシエチルセルロー
ス、カルボキシメチル-セルロースナトリウム、ジメチルアミノエチルメタクリレート-メ
タクリル酸エステルコポリマー、エチルアクリレート-メチルメタクリレートコポリマー
、セルロースアセテートフタレート、セルロースアセテートトリメレテート、ポリ(ビニ
ルアセテート)フタレート、ヒドロキシプロピルメチルセルロースフタレート、ポリ(メタ
クリレートエチルアクリレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタク
リレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート)（1：2）コ
ポリマー、ヒドロキシプロピルメチルセルロースアセテートスクシネートおよびポリビニ
ルカプロラクタム-ポリビニルアセテート-ポリエチレングリコールグラフトコポリマーか
らなる群より選択される作用物質を含む、請求項3記載の方法。
【請求項８】
　1種類または複数種類の界面活性剤が、ドデシル硫酸ナトリウム、ジオクチルソジウム
スルホスクシネート、モノオレイン酸ポリオキシエチレン(20)ソルビタン、グリセロール
ポリエチレングリコールオキシステアレート-脂肪酸グリセロールポリグリコールエステ
ル-ポリエチレングリコール-グリセロールエトキシレート、ポリエチレングリコール-ポ
リエチレングリコール-エトキシル化グリセロールのグリセロール-ポリエチレングリコー
ルリシノレート-脂肪酸エステル、ビタミンE TPGSおよびソルビタンラウレートからなる
群より選択される作用物質を含む、請求項4記載の方法。
【請求項９】
　界面活性剤が、ドデシル硫酸ナトリウム、ジオクチルソジウムスルホスクシネート、モ
ノオレイン酸ポリオキシエチレン(20)ソルビタン、グリセロールポリエチレングリコール
オキシステアレート-脂肪酸グリセロールポリグリコールエステル-ポリエチレングリコー
ル-グリセロールエトキシレート、ポリエチレングリコール-ポリエチレングリコール-エ
トキシル化グリセロールのグリセロール-ポリエチレングリコールリシノレート-脂肪酸エ
ステル、ビタミンE TPGSおよびソルビタンラウレートからなる群より選択される作用物質
を含み、かつ薬学的ポリマーが、ポリ(ビニルアセテート)-コ-ポリ(ビニルピロリドン)コ
ポリマー、エチルセルロース、ヒドロキシプロピルセルロース、セルロースアセテートブ
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チレート、ポリ(ビニルピロリドン)、ポリ(エチレングリコール)、ポリ(エチレンオキシ
ド)、ポリ(ビニルアルコール)、ヒドロキシプロピルメチルセルロース、ヒドロキシエチ
ルセルロース、カルボキシメチル-セルロースナトリウム、ジメチルアミノエチルメタク
リレート-メタクリル酸エステルコポリマー、エチルアクリレート-メチルメタクリレート
コポリマー、セルロースアセテートフタレート、セルロースアセテートトリメレテート、
ポリ(ビニルアセテート)フタレート、ヒドロキシプロピルメチルセルロースフタレート、
ポリ(メタクリレートエチルアクリレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメ
チルメタクリレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート)
（1：2）コポリマー、ヒドロキシプロピルメチルセルロースアセテートスクシネートおよ
びポリビニルカプロラクタム-ポリビニルアセテート-ポリエチレングリコールグラフトコ
ポリマーからなる群より選択される作用物質を含む、請求項5記載の方法。
【請求項１０】
　前記組成物が、開放容器中、約40℃、相対湿度約75％での保存後、5週間の時点で、x線
回折分析によると非晶質のままである、請求項1～9のいずれか一項記載の方法。
【請求項１１】
　前記組成物が、約30％～60％DFX、約40％～60％DFX、約30％DFX、35％DFX、40％DFX、4
5％DFX、50％DFX、55％DFX、または60％DFXを含む、請求項1～10のいずれか一項記載の方
法。
【請求項１２】
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、可塑剤などの処理剤を含む、請
求項1～11のいずれか一項記載の方法。
【請求項１３】
　段階（b）が、約100℃、約125℃、約150℃、約180℃、または約100℃～200℃の温度で
実施される、請求項1～12のいずれか一項記載の方法。
【請求項１４】
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が水溶性薬学的ポリマーを含む、請
求項1または2記載の方法。
【請求項１５】
　水溶性薬学的ポリマーが、ポリ(ビニルアセテート)-コ-ポリ(ビニルピロリドン)コポリ
マー、ポリ(ビニルピロリドン)、セルロースアセテートフタレート、ポリ(ビニルアセテ
ート)フタレート、ヒドロキシプロピルメチルセルロースフタレート、ポリ(メタクリレー
トエチルアクリレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート
)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート)（1：2）コポリマー
、ヒドロキシプロピルメチルセルロース、ヒドロキシプロピルメチルセルロースアセテー
トスクシネート、ポリ(ビニルアルコール)、およびポリビニルカプロラクタム-ポリビニ
ルアセテート-ポリエチレングリコールグラフトコポリマーからなる群より選択されるポ
リマーを含む、請求項14記載の方法。
【請求項１６】
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が架橋薬学的ポリマーを含む、請求
項1または2記載の方法。
【請求項１７】
　前記架橋薬学的ポリマーが、カルボマー、クロスポビドン、またはクロスカルメロース
ナトリウムである、請求項16記載の方法。
【請求項１８】
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、高い溶融粘度の薬学的ポリマー
を含む、請求項1または2記載の方法。
【請求項１９】
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、熱不安定性薬学的ポリマーを含
む、請求項1または2記載の方法。
【請求項２０】
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　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、ポリ(メタクリレートエチルアク
リレート)（1：1）コポリマーまたはポリ(ビニルアセテート)-コ-ポリ(ビニルピロリドン
)コポリマーを含む、請求項15記載の方法。
【請求項２１】
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、ポリ(メタクリレートエチルアク
リレート)（1：1）コポリマーおよびポリ(ビニルアセテート)-コ-ポリ(ビニルピロリドン
)コポリマーを含む、請求項15記載の方法。
【請求項２２】
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、ポリ(ビニルアセテート)-コ-ポ
リ(ビニルピロリドン)コポリマーおよびヒドロキシプロピルメチルセルロースアセテート
スクシネートを含む、請求項15記載の方法。
【請求項２３】
　前記組成物が単一のガラス転移温度を有する、請求項1～22のいずれか一項記載の方法
。
【請求項２４】
　前記組成物中のDFXの純度が、約95％であるか、約99％であるか、約99.5％であるか、
または約95％～約100％である、請求項1～23のいずれか一項記載の方法。
【請求項２５】
　DFXと薬学的ポリマーとの比が、約1：1を含む、約2：8～約7：3である、請求項1～24の
いずれか一項記載の方法。
【請求項２６】
　デフェラシロクス（DFX）および1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤の非
晶質分散物を含む、薬学的組成物。
【請求項２７】
　単一のガラス転移温度を有する、請求項26記載の薬学的組成物。
【請求項２８】
　開放容器中、約40℃、相対湿度約75％での保存後、5週間の時点で、x線回折分析による
と非晶質のままである、請求項26または27記載の薬学的組成物。
【請求項２９】
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、1種類または複数種類のポリマー
、処理剤および/または界面活性剤を含む、請求項26～28のいずれか一項記載の薬学的組
成物。
【請求項３０】
　約30％～60％DFX、約40％～60％DFX、約30％DFX、35％DFX、40％DFX、45％DFX、50％DF
X、55％DFX、または60％DFXの薬物負荷を示す、請求項26～29のいずれか一項記載の薬学
的組成物。
【請求項３１】
　複合物が約1.0％未満のデフェラシロクス（DFX）分解産物を有する、請求項26～29のい
ずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項３２】
　第二の医薬品有効成分を含む、請求項26～29のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項３３】
　1種類または複数種類の薬学的ポリマーが、ポリ(ビニルアセテート)-コ-ポリ(ビニルピ
ロリドン)コポリマー、エチルセルロース、ヒドロキシプロピルセルロース、セルロース
アセテートブチレート、ポリ(ビニルピロリドン)、ポリ(エチレングリコール)、ポリ(エ
チレンオキシド)、ポリ(ビニルアルコール)、ヒドロキシプロピルメチルセルロース、エ
チルセルロース、ヒドロキシエチルセルロース、カルボキシメチル-セルロースナトリウ
ム、ジメチルアミノエチルメタクリレート-メタクリル酸エステルコポリマー、エチルア
クリレート-メチルメタクリレートコポリマー、セルロースアセテートフタレート、セル
ロースアセテートトリメレテート、ポリ(ビニルアセテート)フタレート、ヒドロキシプロ
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ピルメチルセルロースフタレート、ポリ(メタクリレートエチルアクリレート)（1：1）コ
ポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタ
クリレートメチルメタクリレート)（1：2）コポリマー、ヒドロキシプロピルメチルセル
ロースアセテートスクシネートおよびポリビニルカプロラクタム-ポリビニルアセテート-
ポリエチレングリコールグラフトコポリマーからなる群より選択される作用物質を含む、
請求項29記載の薬学的組成物。
【請求項３４】
　界面活性剤が、ドデシル硫酸ナトリウム、ジオクチルソジウムスルホスクシネート、モ
ノオレイン酸ポリオキシエチレン(20)ソルビタン、グリセロールポリエチレングリコール
オキシステアレート-脂肪酸グリセロールポリグリコールエステル-ポリエチレングリコー
ル-グリセロールエトキシレート、ポリエチレングリコール-ポリエチレングリコール-エ
トキシル化グリセロールのグリセロール-ポリエチレングリコールリシノレート-脂肪酸エ
ステル、ビタミンE TPGSおよびソルビタンラウレートからなる群より選択される作用物質
を含み、かつ薬学的ポリマーが、ポリ(ビニルピロリドン)、ヒドロキシプロピルセルロー
ス、ポリ(ビニルアルコール)、ヒドロキシプロピルメチルセルロース、ヒドロキシエチル
セルロース、およびカルボキシメチル-セルロースナトリウム、およびポリビニルカプロ
ラクタム-ポリビニルアセテート-ポリエチレングリコールグラフトコポリマーからなる群
より選択される作用物質を含む、請求項29記載の薬学的組成物。
【請求項３５】
　前記組成物中で用いるDFXの純度が、約95％であるか、約99％であるか、約99.5％であ
るか、または約95％～約100％である、請求項26～34のいずれか一項記載の薬学的組成物
。
【請求項３６】
　処理剤を含まず、かつ/または可塑剤を含まない、請求項26～28のいずれか一項記載の
薬学的組成物。
【請求項３７】
　約90mgのDFX、約125mgのDFX、約250mgのDFX、約360mgのDFX、または約500mgのDFXを含
む、請求項26～36のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項３８】
　複合物であり、かつ均質であるか、不均質であるか、または異成分からなる均質な組成
物である、請求項26～37のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項３９】
　1種類または複数種類の薬学的ポリマーが水溶性ポリマーである、請求項29～38のいず
れか一項記載の薬学的組成物。
【請求項４０】
　1種類または複数種類の薬学的水溶性ポリマーが、ポリ(ビニルアセテート)-コ-ポリ(ビ
ニルピロリドン)コポリマー、ポリ(ビニルピロリドン)、セルロースアセテートフタレー
ト、ポリ(ビニルアセテート)フタレート、ヒドロキシプロピルメチルセルロースフタレー
ト、ポリ(メタクリレートエチルアクリレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレー
トメチルメタクリレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレー
ト)（1：2）コポリマー、ヒドロキシプロピルメチルセルロース、ヒドロキシプロピルメ
チルセルロースアセテートスクシネート、ポリ(ビニルアルコール)、およびポリビニルカ
プロラクタム-ポリビニルアセテート-ポリエチレングリコールグラフトコポリマーからな
る群より選択される、請求項39記載の薬学的組成物。
【請求項４１】
　DFXと水溶性薬学的ポリマーとの比が約2：3である、請求項39または40記載の薬学的組
成物。
【請求項４２】
　DFXと水溶性薬学的ポリマーとの比が約1：1である、請求項39または40記載の薬学的組
成物。



(6) JP 2018-517734 A5 2019.5.30

【請求項４３】
　DFXと水溶性薬学的ポリマーとの比が約3：2である、請求項39または40記載の薬学的組
成物。
【請求項４４】
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、高い溶融粘度の薬学的ポリマー
を含む、請求項26～28のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項４５】
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、熱不安定性薬学的ポリマーを含
む、請求項26～28のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項４６】
　前記組成物の純度が、約95％であるか、約99％であるか、約99.5％であるか、または約
95％～約100％である、請求項26～45のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項４７】
　前記組成物中のDFXの最高溶解度が、pH範囲4～8の水性緩衝液中で、400μg/mLよりも大
きい、請求項26～46のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項４８】
　pH範囲4～8の水性緩衝液中での8時間の溶解試験後の、DFXおよび標準品DFXの最高溶解
度が、4：1よりも大きい比を有する、請求項26～46のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項４９】
　前記組成物中のDFXのAUCおよび標準品DFXのAUCが、4：3よりも大きい比を有する、請求
項26～46のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項５０】
　経口剤形として製剤される、請求項26～49のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項５１】
　経口剤形が錠剤、カプセル剤、またはサシェ剤である、請求項50記載の薬学的組成物。
【請求項５２】
　錠剤が丸い平面の錠剤、丸い凹面の錠剤、細長い錠剤、またはミニタブである、請求項
51記載の薬学的組成物。
【請求項５３】
　前記経口剤形が持続放出剤形または即時放出剤形である、請求項50～52のいずれか一項
記載の薬学的組成物。
【請求項５４】
　前記経口剤形が崩壊錠または浸食錠である、請求項51記載の薬学的組成物。
【請求項５５】
　前記第二の医薬品有効成分が第二の鉄キレート剤、骨粗鬆症の処置もしくは予防におい
て用いる薬剤、抗真菌剤、またはアンホテリシンB、デフェリプロン、デフェロキサミン
、エリスロポエチン、もしくはリセドロネートなどの、赤血球の産生速度を増大させる薬
剤である、請求項32～54のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項５６】
　（a）結晶性デフェラシロクス（DFX）および1種類または複数種類の薬学的に許容され
る賦形剤を提供する段階；
（b）段階（a）の材料を熱動力学的ミキサー中で、200℃以下で約300秒未満の間配合する
段階
を含むプロセスによって生成される薬学的組成物であって、
DFXおよび1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤の熱動力学的配合が、溶融ブ
レンドされた薬学的組成物を形成する、該薬学的組成物。
【請求項５７】
　前記1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、1種類または複数種類の水溶
性薬学的ポリマーを含む、請求項56記載の薬学的組成物。
【請求項５８】
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　水溶性薬学的ポリマーが、ポリ(ビニルアセテート)-コ-ポリ(ビニルピロリドン)コポリ
マー、ポリ(ビニルピロリドン)、セルロースアセテートフタレート、ポリ(ビニルアセテ
ート)フタレート、ヒドロキシプロピルメチルセルロースフタレート、ポリ(メタクリレー
トエチルアクリレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート
)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート)（1：2）コポリマー
、ヒドロキシプロピルメチルセルロース、ヒドロキシプロピルメチルセルロースアセテー
トスクシネート、ポリ(ビニルアルコール)、およびポリビニルカプロラクタム-ポリビニ
ルアセテート-ポリエチレングリコールグラフトコポリマーである、請求項57記載の薬学
的組成物。
【請求項５９】
　界面活性剤を含む、請求項56～59のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項６０】
　第二の医薬品有効成分と共処理される、請求項56～59のいずれか一項記載の薬学的組成
物。
【請求項６１】
　開放容器中、約40℃、相対湿度約75％での保存後、5週間の時点で、x線回折分析による
と非晶質のままである、請求項56～60のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項６２】
　約30％～60％DFX、約40％～60％DFX、約30％DFX、35％DFX、40％DFX、45％DFX、50％DF
X、55％DFX、または60％DFXを含む、請求項56～61のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項６３】
　前記組成物の純度が、約95％であるか、約99％であるか、約99.5％であるか、または約
95％～約100％である、請求項56～62のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項６４】
　段階（b）が、約100℃、約125℃、約150℃、約180℃、または約100℃～200℃の温度で
実施される、請求項56～63のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項６５】
　単一のガラス転移温度を有する、請求項56～64のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項６６】
　複合物へと熱処理された、デフェラシロクス（DFX）および1種類または複数種類の薬学
的に許容される賦形剤の非晶質分散物を含む薬学的組成物であって、該複合物が、約1.0
％未満のデフェラシロクス（DFX）分解産物を有する、該組成物。
【請求項６７】
　前記複合物が、約0.5％未満のDFX分解産物、約0.25％未満のDFX分解産物、または約0.1
％未満のDFX分解産物を有する、請求項66記載の薬学的組成物。
【請求項６８】
　処理剤を含まない、請求項66または67記載の薬学的組成物。
【請求項６９】
　経口剤形として製剤される、請求項66～68のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項７０】
　経口剤形が錠剤、カプセル剤、サシェ剤またはペレットである、請求項69記載の薬学的
組成物。
【請求項７１】
　錠剤が丸い平面の錠剤、丸い凹面の錠剤、細長い錠剤、またはミニタブである、請求項
70記載の薬学的組成物。
【請求項７２】
　前記経口剤形が持続放出剤形または即時放出剤形である、請求項69～71のいずれか一項
記載の薬学的組成物。
【請求項７３】
　前記経口剤形が崩壊錠または浸食錠である、請求項69記載の薬学的組成物。
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【請求項７４】
　開放容器中、約40℃、相対湿度約75％での保存後、5週間の時点で、x線回折分析による
と非晶質のままである、請求項66～73のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項７５】
　約30％～60％DFX、約40％～60％DFX、約30％DFX、35％DFX、40％DFX、45％DFX、50％DF
X、55％DFX、または60％DFXを含む、請求項66～74のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項７６】
　組成物中のDFXの最高溶解度が、pH範囲4～8の水性緩衝液中で、400μg/mLよりも大きい
、請求項66～75のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項７７】
　pH範囲4～8の水性緩衝液中での8時間の溶解試験後の、DFXおよび標準品DFXの最高溶解
度が、4：1よりも大きい比を有する、請求項66～75のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項７８】
　前記組成物中のDFXのAUCおよび標準品DFXのAUCが、4：3よりも大きい比を有する、請求
項66～75のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項７９】
　前記1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、1種類または複数種類の水溶
性薬学的ポリマーを含む、請求項66～78のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項８０】
　水溶性薬学的ポリマーが、ポリ(ビニルアセテート)-コ-ポリ(ビニルピロリドン)コポリ
マー、ポリ(ビニルピロリドン)、セルロースアセテートフタレート、ポリ(ビニルアセテ
ート)フタレート、ヒドロキシプロピルメチルセルロースフタレート、ポリ(メタクリレー
トエチルアクリレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート
)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート)（1：2）コポリマー
、ヒドロキシプロピルメチルセルロース、ヒドロキシプロピルメチルセルロースアセテー
トスクシネート、ポリ(ビニルアルコール)、およびポリビニルカプロラクタム-ポリビニ
ルアセテート-ポリエチレングリコールグラフトコポリマーである、請求項79記載の薬学
的組成物。
【請求項８１】
　DFXと水溶性薬学的ポリマーとの比が約2：3である、請求項79または80記載の薬学的組
成物。
【請求項８２】
　DFXと水溶性薬学的ポリマーとの比が約1：1である、請求項79または80記載の薬学的組
成物。
【請求項８３】
　DFXと水溶性薬学的ポリマーとの比が約3：2である、請求項79または80記載の薬学的組
成物。
【請求項８４】
　約90mgのDFX、約125mgのDFX、約250mgのDFX、約360mgのDFX、または約500mgのDFXを含
む、請求項66～83のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項８５】
　単一のガラス転移温度を有する、請求項66～84のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項８６】
　複合物へと熱処理された、デフェラシロクス（DFX）および1種類または複数種類の薬学
的に許容される賦形剤の非晶質分散物を含む薬学的組成物であって、デフェラシロクス（
DFX）および各賦形剤の実質的分解を有しない、該組成物。
【請求項８７】
　複合物へと熱処理された、デフェラシロクス（DFX）および1種類または複数種類の薬学
的に許容される賦形剤の非晶質分散物を含む薬学的組成物であって、約1.0％未満のデフ
ェラシロクス（DFX）分解産物を有し、各賦形剤の実質的分解を有さず、かつ処理剤を含
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まない、該組成物。
【請求項８８】
　複合物へと熱処理された、デフェラシロクス（DFX）および1種類または複数種類の薬学
的に許容される賦形剤の非晶質分散物を含む薬学的組成物であって、約1.0％未満のデフ
ェラシロクス（DFX）分解産物を有し、かつ処理剤を含まない、該組成物。
【請求項８９】
　複合物へと熱処理された、デフェラシロクス（DFX）および1種類または複数種類の薬学
的に許容される賦形剤の非晶質分散物を含む薬学的組成物であって、熱動力学的配合以外
のプロセスで熱処理されたデフェラシロクス（DFX）および同じ薬学的に許容される賦形
剤の製剤が2つ以上のガラス転移温度を示すのに対して、該組成物において該複合物は単
一のガラス転移温度を示し、かつ該組成物はデフェラシロクス（DFX）の実質的分解を有
しない、該組成物。
【請求項９０】
　複合物へと熱処理された、デフェラシロクス（DFX）および1種類または複数種類の薬学
的に許容される賦形剤の非晶質分散物を含む薬学的組成物であって、該組成物においてガ
ラス転移温度が熱動力学的配合以外のプロセスで熱処理されたデフェラシロクス（DFX）
および同じ薬学的に許容される賦形剤の製剤のガラス転移温度よりも有意に高く、かつ該
組成物がデフェラシロクス（DFX）の実質的分解を有せず、かつ処理剤を含まない、該組
成物。
【請求項９１】
　未処理のデフェラシロクス（DFX）と比べて、少なくとも約97％のデフェラシロクス（D
FX）の薬物効力を有する、請求項86、89または90のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項９２】
　経口剤形として製剤される、請求項86～90のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項９３】
　経口剤形が錠剤、カプセル剤、サシェ剤またはペレットである、請求項92記載の薬学的
組成物。
【請求項９４】
　錠剤が丸い平面の錠剤、丸い凹面の錠剤、細長い錠剤、またはミニタブである、請求項
93記載の薬学的組成物。
【請求項９５】
　前記経口剤形が持続放出剤形または即時放出剤形である、請求項92～94のいずれか一項
記載の薬学的組成物。
【請求項９６】
　前記経口剤形が崩壊錠または浸食錠である、請求項92記載の薬学的組成物。
【請求項９７】
　開放容器中、約40℃、相対湿度約75％での保存後、5週間の時点で、x線回折分析による
と非晶質のままである、請求項86～96のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項９８】
　約30％～60％DFX、約40％～60％DFX、約30％DFX、35％DFX、40％DFX、45％DFX、50％DF
X、55％DFX、または60％DFXを含む、請求項86～97のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項９９】
　前記組成物中のDFXの最高溶解度が、pH範囲4～8の水性緩衝液中で、400μg/mLよりも大
きい、請求項86～98のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項１００】
　pH範囲4～8の水性緩衝液中での8時間の溶解試験後の、DFXおよび標準品DFXの最高溶解
度が、4：1よりも大きい比を有する、請求項86～98のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項１０１】
　前記組成物中のDFXのAUCおよび標準品DFXのAUCが、4：3よりも大きい比を有する、請求
項86～98のいずれか一項記載の薬学的組成物。
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【請求項１０２】
　前記1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、1種類または複数種類の水溶
性薬学的ポリマーを含む、請求項86～101のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項１０３】
　水溶性薬学的ポリマーが、ポリ(ビニルアセテート)-コ-ポリ(ビニルピロリドン)コポリ
マー、ポリ(ビニルピロリドン)、セルロースアセテートフタレート、ポリ(ビニルアセテ
ート)フタレート、ヒドロキシプロピルメチルセルロースフタレート、ポリ(メタクリレー
トエチルアクリレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート
)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート)（1：2）コポリマー
、ヒドロキシプロピルメチルセルロース、ヒドロキシプロピルメチルセルロースアセテー
トスクシネート、ポリ(ビニルアルコール)、およびポリビニルカプロラクタム-ポリビニ
ルアセテート-ポリエチレングリコールグラフトコポリマーである、請求項102記載の薬学
的組成物。
【請求項１０４】
　DFXと水溶性薬学的ポリマーとの比が約2：3である、請求項102または103記載の薬学的
組成物。
【請求項１０５】
　DFXと水溶性薬学的ポリマーとの比が約1：1である、請求項102または103記載の薬学的
組成物。
【請求項１０６】
　DFXと水溶性薬学的ポリマーとの比が約3：2である、請求項102または103記載の薬学的
組成物。
【請求項１０７】
　約90mgのDFX、約125mgのDFX、約250mgのDFX、約360mgのDFX、または約500mgのDFXを含
む、請求項86～106のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項１０８】
　段階（b）が、段階（a）の材料を熱動力学的ミキサー中で、約240秒未満、約180秒未満
、約120秒未満、約90秒未満、約60秒未満、または約30秒未満の間配合することを含む、
請求項1記載の方法。
【請求項１０９】
　段階（b）が、段階（a）の材料を熱動力学的ミキサー中で、約240秒未満、約180秒未満
、約120秒未満、約90秒未満、約60秒未満、または約30秒未満の間配合することを含む、
請求項56記載の薬学的組成物。
【請求項１１０】
　前記複合物がナノコンポジットである、請求項56記載の薬学的組成物。
【請求項１１１】
　請求項1～25または108のいずれか一項記載の方法によって作製した薬学的組成物を含む
、対象における慢性鉄過剰症を処置するための薬学的組成物。
【請求項１１２】
　対象が血液障害を有する、請求項111記載の薬学的組成物。
【請求項１１３】
　前記血液障害がβサラセミアまたは非輸血依存性サラセミア（NTDT）症候群である、請
求項112記載の薬学的組成物。
【請求項１１４】
　前記血液障害が慢性貧血である、請求項112記載の薬学的組成物。
【請求項１１５】
　対象がデフェラシロクス（DFX）の非非晶質分散物または結晶形に対して次善的または
不十分な反応を有する、請求項111記載の薬学的組成物。
【請求項１１６】
　前記組成物のバイオアベイラビリティが食物のいかなる影響とも無関係である、請求項



(11) JP 2018-517734 A5 2019.5.30

111～115のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項１１７】
　食物の影響が高脂肪食を摂取することである、請求項116記載の薬学的組成物。
【請求項１１８】
　薬学的組成物の対象への投与が、対象が絶食していたか、または該組成物の投与の直前
に高脂肪食を摂取したかにかかわらず、統計学的に等価であるAUC値をもたらすことを特
徴とする、請求項116または117記載の薬学的組成物。
【請求項１１９】
　熱動力学的配合によって複合物へと熱処理された、デフェラシロクス（DFX）および1種
類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤の非晶質分散物を含む薬学的組成物であっ
て、該組成物において該複合物は単相非晶質複合物であり、薬学的に許容される賦形剤の
少なくとも1つは、熱動力学的配合以外のプロセスで熱処理された場合、DFXと非混和性で
ある、該組成物。
【請求項１２０】
　対象における慢性鉄過剰症を処置するための、対象に請求項26～108、110または119の
いずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項１２１】
　対象が血液障害を有する、請求項120記載の薬学的組成物。
【請求項１２２】
　前記血液障害がβサラセミアである、請求項121記載の薬学的組成物。
【請求項１２３】
　前記血液障害が慢性貧血である、請求項121記載の薬学的組成物。
【請求項１２４】
　対象がデフェラシロクス（DFX）の非非晶質分散物または結晶形に対して次善的または
不十分な反応を有する、請求項120記載の薬学的組成物。
【請求項１２５】
　前記組成物のバイオアベイラビリティが食物のいかなる影響とも無関係である、請求項
120～124のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項１２６】
　食物の影響が高脂肪食を摂取することである、請求項125記載の薬学的組成物。
【請求項１２７】
　薬学的組成物の対象への投与が、対象が絶食していたか、または組成物の投与の直前に
高脂肪食を摂取したかにかかわらず、統計学的に等価であるAUC値をもたらすことを特徴
とする、請求項120～126のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項１２８】
　デフェラシロクス（DFX）の非非晶質分散物または結晶形に対して次善的または不十分
な反応を経験する対象における慢性鉄過剰症を処置するための、DFXの非晶質分散物およ
び1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤を含む薬学的組成物。
【請求項１２９】
　DFXの非晶質分散物が、熱動力学的配合によって複合物へと熱処理され、かつDFXの非非
晶質分散物または結晶形が、熱動力学的配合以外のプロセスで熱処理されている、請求項
128記載の薬学的組成物。
【請求項１３０】
　対象が血液障害を有する、請求項128または129記載の薬学的組成物。
【請求項１３１】
　前記血液障害がβサラセミアである、請求項130記載の薬学的組成物。
【請求項１３２】
　前記血液障害が慢性貧血である、請求項130記載の薬学的組成物。
【請求項１３３】
　DFXの非晶質分散物のバイオアベイラビリティが食物のいかなる影響とも無関係である
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、請求項128～132のいずれか一項記載の薬学的組成物。
【請求項１３４】
　食物の影響が高脂肪食を摂取することである、請求項133記載の薬学的組成物。
【請求項１３５】
　熱動力学的配合によって複合物へと熱処理された、デフェラシロクス（DFX）および1種
類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤を含む薬学的組成物であって、該組成物の
絶食ヒト対象への投与が、熱動力学的配合以外のプロセスによって熱処理された、DFXお
よび1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤を含む薬学的組成物の投与と比べ
ると、少なくとも15％大きいAUC0-T値を提供する、該組成物。
【請求項１３６】
　AUC0-T値が少なくとも25％大きい、請求項135記載の薬学的組成物。
【請求項１３７】
　熱動力学的配合によって複合物へと熱処理された、デフェラシロクス（DFX）および1種
類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤を含む薬学的組成物であって、該組成物の
ヒト対象への投与が、熱動力学的配合以外のプロセスによって熱処理された、DFXおよび1
種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤を含む薬学的組成物の投与と比べると、
少なくとも50％のAUC増大を提供する、該組成物。
【請求項１３８】
　熱動力学的配合によって複合物へと熱処理された、デフェラシロクス（DFX）および1種
類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤を含む薬学的組成物であって、該組成物の
絶食ヒト対象への投与が、30％未満のCmax標準偏差および35％未満のAUC0-∞標準偏差を
提供する、該組成物。
【手続補正２】
【補正対象書類名】明細書
【補正対象項目名】００４７
【補正方法】変更
【補正の内容】
【００４７】
　同様に提供されるのは、熱動力学的配合によって複合物へと熱処理された、デフェラシ
ロクス（DFX）および1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤を含む薬学的組成
物であって、該組成物の絶食ヒト対象への投与が、30％未満のCmax標準偏差および35％未
満のAUC0-∞標準偏差を提供する、該組成物である。
[本発明1001]
　（a）結晶性デフェラシロクス（DFX）および1種類または複数種類の薬学的に許容され
る賦形剤を提供する段階；
　（b）段階（a）の材料を熱動力学的ミキサー中で、200℃以下で約300秒未満の間配合す
る段階
を含む、薬学的組成物の作製方法であって、
DFXおよび1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤の熱動力学的配合が、溶融ブ
レンドされた薬学的複合物を形成する、該方法。
[本発明1002]
　前記薬剤がDFXに加えて第二の医薬品有効成分を含む、本発明1001の方法。
[本発明1003]
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が薬学的ポリマーを含む、本発明100
1の方法。
[本発明1004]
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が界面活性剤を含む、本発明1001の
方法。
[本発明1005]
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が1種類または複数種類の界面活性剤
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および1種類または複数種類のポリマー担体を含む、本発明1001の方法。
[本発明1006]
　前記複合物が非晶質分散物である、本発明1001の方法。
[本発明1007]
　薬学的ポリマーが、ポリ(ビニルアセテート)-コ-ポリ(ビニルピロリドン)コポリマー、
エチルセルロース、ヒドロキシプロピルセルロース、セルロースアセテートブチレート、
ポリ(ビニルピロリドン)、ポリ(エチレングリコール)、ポリ(エチレンオキシド)、ポリ(
ビニルアルコール)、ヒドロキシプロピルメチルセルロース、ヒドロキシエチルセルロー
ス、カルボキシメチル-セルロースナトリウム、ジメチルアミノエチルメタクリレート-メ
タクリル酸エステルコポリマー、エチルアクリレート-メチルメタクリレートコポリマー
、セルロースアセテートフタレート、セルロースアセテートトリメレテート、ポリ(ビニ
ルアセテート)フタレート、ヒドロキシプロピルメチルセルロースフタレート、ポリ(メタ
クリレートエチルアクリレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタク
リレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート)（1：2）コ
ポリマー、ヒドロキシプロピルメチルセルロースアセテートスクシネートおよびポリビニ
ルカプロラクタム-ポリビニルアセテート-ポリエチレングリコールグラフトコポリマーか
らなる群より選択される作用物質を含む、本発明1003の方法。
[本発明1008]
　1種類または複数種類の界面活性剤が、ドデシル硫酸ナトリウム、ジオクチルソジウム
スルホスクシネート、モノオレイン酸ポリオキシエチレン(20)ソルビタン、グリセロール
ポリエチレングリコールオキシステアレート-脂肪酸グリセロールポリグリコールエステ
ル-ポリエチレングリコール-グリセロールエトキシレート、ポリエチレングリコール-ポ
リエチレングリコール-エトキシル化グリセロールのグリセロール-ポリエチレングリコー
ルリシノレート-脂肪酸エステル、ビタミンE TPGSおよびソルビタンラウレートからなる
群より選択される作用物質を含む、本発明1004の方法。
[本発明1009]
　界面活性剤が、ドデシル硫酸ナトリウム、ジオクチルソジウムスルホスクシネート、モ
ノオレイン酸ポリオキシエチレン(20)ソルビタン、グリセロールポリエチレングリコール
オキシステアレート-脂肪酸グリセロールポリグリコールエステル-ポリエチレングリコー
ル-グリセロールエトキシレート、ポリエチレングリコール-ポリエチレングリコール-エ
トキシル化グリセロールのグリセロール-ポリエチレングリコールリシノレート-脂肪酸エ
ステル、ビタミンE TPGSおよびソルビタンラウレートからなる群より選択される作用物質
を含み、かつ薬学的ポリマーが、ポリ(ビニルアセテート)-コ-ポリ(ビニルピロリドン)コ
ポリマー、エチルセルロース、ヒドロキシプロピルセルロース、セルロースアセテートブ
チレート、ポリ(ビニルピロリドン)、ポリ(エチレングリコール)、ポリ(エチレンオキシ
ド)、ポリ(ビニルアルコール)、ヒドロキシプロピルメチルセルロース、ヒドロキシエチ
ルセルロース、カルボキシメチル-セルロースナトリウム、ジメチルアミノエチルメタク
リレート-メタクリル酸エステルコポリマー、エチルアクリレート-メチルメタクリレート
コポリマー、セルロースアセテートフタレート、セルロースアセテートトリメレテート、
ポリ(ビニルアセテート)フタレート、ヒドロキシプロピルメチルセルロースフタレート、
ポリ(メタクリレートエチルアクリレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメ
チルメタクリレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート)
（1：2）コポリマー、ヒドロキシプロピルメチルセルロースアセテートスクシネートおよ
びポリビニルカプロラクタム-ポリビニルアセテート-ポリエチレングリコールグラフトコ
ポリマーからなる群より選択される作用物質を含む、本発明1005の方法。
[本発明1010]
　前記組成物が、開放容器中、約40℃、相対湿度約75％での保存後、5週間の時点で、x線
回折分析によると非晶質のままである、本発明1001の方法。
[本発明1011]
　前記組成物が、約30％～60％DFX、約40％～60％DFX、約30％DFX、35％DFX、40％DFX、4
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5％DFX、50％DFX、55％DFX、または60％DFXを含む、本発明1001の方法。
[本発明1012]
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、可塑剤などの処理剤を含む、本
発明1001の方法。
[本発明1013]
　段階（b）が、約100℃、約125℃、約150℃、約180℃、または約100℃～200℃の温度で
実施される、本発明1001の方法。
[本発明1014]
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が水溶性薬学的ポリマーを含む、本
発明1001の方法。
[本発明1015]
　水溶性薬学的ポリマーが、ポリ(ビニルアセテート)-コ-ポリ(ビニルピロリドン)コポリ
マー、ポリ(ビニルピロリドン)、セルロースアセテートフタレート、ポリ(ビニルアセテ
ート)フタレート、ヒドロキシプロピルメチルセルロースフタレート、ポリ(メタクリレー
トエチルアクリレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート
)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート)（1：2）コポリマー
、ヒドロキシプロピルメチルセルロース、ヒドロキシプロピルメチルセルロースアセテー
トスクシネート、ポリ(ビニルアルコール)、およびポリビニルカプロラクタム-ポリビニ
ルアセテート-ポリエチレングリコールグラフトコポリマーからなる群より選択されるポ
リマーを含む、本発明1014の方法。
[本発明1016]
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が架橋薬学的ポリマーを含む、本発
明1001の方法。
[本発明1017]
　前記架橋薬学的ポリマーが、カルボマー、クロスポビドン、またはクロスカルメロース
ナトリウムである、本発明1016の方法。
[本発明1018]
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、高い溶融粘度の薬学的ポリマー
を含む、本発明1001の方法。
[本発明1019]
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、熱不安定性薬学的ポリマーを含
む、本発明1001の方法。
[本発明1020]
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、ポリ(メタクリレートエチルアク
リレート)（1：1）コポリマーまたはポリ(ビニルアセテート)-コ-ポリ(ビニルピロリドン
)を含む、本発明1001の方法。
[本発明1021]
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、ポリ(メタクリレートエチルアク
リレート)（1：1）コポリマーおよびポリ(ビニルアセテート)-コ-ポリ(ビニルピロリドン
)を含む、本発明1001の方法。
[本発明1022]
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、ポリ(ビニルアセテート)-コ-ポ
リ(ビニルピロリドン)およびヒドロキシプロピルメチルセルロースアセテートスクシネー
トを含む、本発明1001の方法。
[本発明1023]
　前記組成物が単一のガラス転移温度を有する、本発明1001の方法。
[本発明1024]
　前記組成物中のDFXの純度が、約95％であるか、約99％であるか、約99.5％であるか、
または約95％～約100％である、本発明1001の方法。
[本発明1025]
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　DFXと薬学的ポリマーとの比が、約1：1を含む、約2：8～約7：3である、本発明1001の
方法。
[本発明1026]
　デフェラシロクス（DFX）および1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤の非
晶質分散物を含む、薬学的組成物。
[本発明1027]
　単一のガラス転移温度を有する、本発明1026の薬学的組成物。
[本発明1028]
　開放容器中、約40℃、相対湿度約75％での保存後、5週間の時点で、x線回折分析による
と非晶質のままである、本発明1026の薬学的組成物。
[本発明1029]
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、1種類または複数種類のポリマー
、処理剤および/または界面活性剤を含む、本発明1026の薬学的組成物。
[本発明1030]
　約30％～60％DFX、約40％～60％DFX、約30％DFX、35％DFX、40％DFX、45％DFX、50％DF
X、55％DFX、または60％DFXの薬物負荷を示す、本発明1026の薬学的組成物。
[本発明1031]
　複合物が約1.0％未満のデフェラシロクス（DFX）分解産物を有する、本発明1026の薬学
的組成物。
[本発明1032]
　第二の医薬品有効成分を含む、本発明1026の薬学的組成物。
[本発明1033]
　1種類または複数種類の薬学的ポリマーが、ポリ(ビニルアセテート)-コ-ポリ(ビニルピ
ロリドン)コポリマー、エチルセルロース、ヒドロキシプロピルセルロース、セルロース
アセテートブチレート、ポリ(ビニルピロリドン)、ポリ(エチレングリコール)、ポリ(エ
チレンオキシド)、ポリ(ビニルアルコール)、ヒドロキシプロピルメチルセルロース、エ
チルセルロース、ヒドロキシエチルセルロース、カルボキシメチル-セルロースナトリウ
ム、ジメチルアミノエチルメタクリレート-メタクリル酸エステルコポリマー、エチルア
クリレート-メチルメタクリレートコポリマー、セルロースアセテートフタレート、セル
ロースアセテートトリメレテート、ポリ(ビニルアセテート)フタレート、ヒドロキシプロ
ピルメチルセルロースフタレート、ポリ(メタクリレートエチルアクリレート)（1：1）コ
ポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタ
クリレートメチルメタクリレート)（1：2）コポリマー、ヒドロキシプロピルメチルセル
ロースアセテートスクシネートおよびポリビニルカプロラクタム-ポリビニルアセテート-
ポリエチレングリコールグラフトコポリマーからなる群より選択される作用物質を含む、
本発明1029の薬学的組成物。
[本発明1034]
　界面活性剤が、ドデシル硫酸ナトリウム、ジオクチルソジウムスルホスクシネート、モ
ノオレイン酸ポリオキシエチレン(20)ソルビタン、グリセロールポリエチレングリコール
オキシステアレート-脂肪酸グリセロールポリグリコールエステル-ポリエチレングリコー
ル-グリセロールエトキシレート、ポリエチレングリコール-ポリエチレングリコール-エ
トキシル化グリセロールのグリセロール-ポリエチレングリコールリシノレート-脂肪酸エ
ステル、ビタミンE TPGSおよびソルビタンラウレートからなる群より選択される作用物質
を含み、かつ薬学的ポリマーが、ポリ(ビニルピロリドン)、ヒドロキシプロピルセルロー
ス、ポリ(ビニルアルコール)、ヒドロキシプロピルメチルセルロース、ヒドロキシエチル
セルロース、およびカルボキシメチル-セルロースナトリウム、およびポリビニルカプロ
ラクタム-ポリビニルアセテート-ポリエチレングリコールグラフトコポリマーからなる群
より選択される作用物質を含む、本発明1029の薬学的組成物。
[本発明1035]
　前記組成物中で用いるDFXの純度が、約95％であるか、約99％であるか、約99.5％であ
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るか、または約95％～約100％である、本発明1026の薬学的組成物。
[本発明1036]
　処理剤を含まず、かつ/または可塑剤を含まない、本発明1026の薬学的組成物。
[本発明1037]
　約90mgのDFX、約125mgのDFX、約250mgのDFX、約360mgのDFX、または約500mgのDFXを含
む、本発明1026の薬学的組成物。
[本発明1038]
　複合物であり、かつ均質であるか、不均質であるか、または異成分からなる均質な組成
物である、本発明1026の薬学的組成物。
[本発明1039]
　1種類または複数種類の薬学的ポリマーが水溶性ポリマーである、本発明1029の薬学的
組成物。
[本発明1040]
　1種類または複数種類の薬学的水溶性ポリマーが、ポリ(ビニルアセテート)-コ-ポリ(ビ
ニルピロリドン)コポリマー、ポリ(ビニルピロリドン)、セルロースアセテートフタレー
ト、ポリ(ビニルアセテート)フタレート、ヒドロキシプロピルメチルセルロースフタレー
ト、ポリ(メタクリレートエチルアクリレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレー
トメチルメタクリレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレー
ト)（1：2）コポリマー、ヒドロキシプロピルメチルセルロース、ヒドロキシプロピルメ
チルセルロースアセテートスクシネート、ポリ(ビニルアルコール)、およびポリビニルカ
プロラクタム-ポリビニルアセテート-ポリエチレングリコールグラフトコポリマーからな
る群より選択される、本発明1039の薬学的組成物。
[本発明1041]
　DFXと水溶性薬学的ポリマーとの比が約2：3である、本発明1026の薬学的組成物。
[本発明1042]
　DFXと水溶性薬学的ポリマーとの比が約1：1である、本発明1026の薬学的組成物。
[本発明1043]
　DFXと水溶性薬学的ポリマーとの比が約3：2である、本発明1026の薬学的組成物。
[本発明1044]
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、高い溶融粘度の薬学的ポリマー
を含む、本発明1026の薬学的組成物。
[本発明1045]
　1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、熱不安定性薬学的ポリマーを含
む、本発明1026の薬学的組成物。
[本発明1046]
　前記組成物の純度が、約95％であるか、約99％であるか、約99.5％であるか、または約
95％～約100％である、本発明1026の薬学的組成物。
[本発明1047]
　前記組成物中のDFXの最高溶解度が、pH範囲4～8の水性緩衝液中で、400μg/mLよりも大
きい、本発明1026の薬学的組成物。
[本発明1048]
　pH範囲4～8の水性緩衝液中での8時間の溶解試験後の、DFXおよび標準品DFXの最高溶解
度が、4：1よりも大きい比を有する、本発明1026の薬学的組成物。
[本発明1049]
　前記組成物中のDFXのAUCおよび標準品DFXのAUCが、4：3よりも大きい比を有する、本発
明1026の薬学的組成物。
[本発明1050]
　経口剤形として製剤される、本発明1026の薬学的組成物。
[本発明1051]
　経口剤形が錠剤、カプセル剤、またはサシェ剤である、本発明1051の薬学的組成物。
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[本発明1052]
　錠剤が丸い平面の錠剤、丸い凹面の錠剤、細長い錠剤、またはミニタブである、本発明
1051の薬学的組成物。
[本発明1053]
　前記経口剤形が持続放出剤形または即時放出剤形である、本発明1051の薬学的組成物。
[本発明1054]
　前記経口剤形が崩壊錠または浸食錠である、本発明1051の薬学的組成物。
[本発明1055]
　前記第二の医薬品有効成分が第二の鉄キレート剤、骨粗鬆症の処置もしくは予防におい
て用いる薬剤、抗真菌剤、またはアンホテリシンB、デフェリプロン、デフェロキサミン
、エリスロポエチン、もしくはリセドロネートなどの、赤血球の産生速度を増大させる薬
剤である、本発明1032の薬学的組成物。
[本発明1056]
　（a）結晶性デフェラシロクス（DFX）および1種類または複数種類の薬学的に許容され
る賦形剤を提供する段階；
（b）段階（a）の材料を熱動力学的ミキサー中で、200℃以下で約300秒未満の間配合する
段階
を含むプロセスによって生成される薬学的組成物であって、
DFXおよび1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤の熱動力学的配合が、溶融ブ
レンドされた薬学的組成物を形成する、該薬学的組成物。
[本発明1057]
　前記1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、1種類または複数種類の水溶
性薬学的ポリマーを含む、本発明1056の薬学的組成物。
[本発明1058]
　水溶性薬学的ポリマーが、ポリ(ビニルアセテート)-コ-ポリ(ビニルピロリドン)コポリ
マー、ポリ(ビニルピロリドン)、セルロースアセテートフタレート、ポリ(ビニルアセテ
ート)フタレート、ヒドロキシプロピルメチルセルロースフタレート、ポリ(メタクリレー
トエチルアクリレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート
)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート)（1：2）コポリマー
、ヒドロキシプロピルメチルセルロース、ヒドロキシプロピルメチルセルロースアセテー
トスクシネート、ポリ(ビニルアルコール)、およびポリビニルカプロラクタム-ポリビニ
ルアセテート-ポリエチレングリコールグラフトコポリマーである、本発明1057の薬学的
組成物。
[本発明1059]
　界面活性剤を含む、本発明1056の薬学的組成物。
[本発明1060]
　第二の医薬品有効成分と共処理される、本発明1056の薬学的組成物。
[本発明1061]
　開放容器中、約40℃、相対湿度約75％での保存後、5週間の時点で、x線回折分析による
と非晶質のままである、本発明1056の薬学的組成物。
[本発明1062]
　約30％～60％DFX、約40％～60％DFX、約30％DFX、35％DFX、40％DFX、45％DFX、50％DF
X、55％DFX、または60％DFXを含む、本発明1056の薬学的組成物。
[本発明1063]
　前記組成物の純度が、約95％であるか、約99％であるか、約99.5％であるか、または約
95％～約100％である、本発明1056の薬学的組成物。
[本発明1064]
　段階（b）が、約100℃、約125℃、約150℃、約180℃、または約100℃～200℃の温度で
実施される、本発明1056の薬学的組成物。
[本発明1065]
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　単一のガラス転移温度を有する、本発明1056の薬学的組成物。
[本発明1066]
　複合物へと熱処理された、デフェラシロクス（DFX）および1種類または複数種類の薬学
的に許容される賦形剤の非晶質分散物を含む薬学的組成物であって、該複合物が、約1.0
％未満のデフェラシロクス（DFX）分解産物を有する、該組成物。
[本発明1067]
　前記複合物が、約0.5％未満のDFX分解産物、約0.25％未満のDFX分解産物、または約0.1
％未満のDFX分解産物を有する、本発明1066の薬学的組成物。
[本発明1068]
　処理剤を含まない、本発明1066の薬学的組成物。
[本発明1069]
　経口剤形として製剤される、本発明1066の薬学的組成物。
[本発明1070]
　経口剤形が錠剤、カプセル剤、サシェ剤またはペレットである、本発明1069の薬学的組
成物。
[本発明1071]
　錠剤が丸い平面の錠剤、丸い凹面の錠剤、細長い錠剤、またはミニタブである、本発明
1070の薬学的組成物。
[本発明1072]
　前記経口剤形が持続放出剤形または即時放出剤形である、本発明1069の薬学的組成物。
[本発明1073]
　前記経口剤形が崩壊錠または浸食錠である、本発明1069の薬学的組成物。
[本発明1074]
　開放容器中、約40℃、相対湿度約75％での保存後、5週間の時点で、x線回折分析による
と非晶質のままである、本発明1066の薬学的組成物。
[本発明1075]
　約30％～60％DFX、約40％～60％DFX、約30％DFX、35％DFX、40％DFX、45％DFX、50％DF
X、55％DFX、または60％DFXを含む、本発明1066の薬学的組成物。
[本発明1076]
　組成物中のDFXの最高溶解度が、pH範囲4～8の水性緩衝液中で、400μg/mLよりも大きい
、本発明1066の薬学的組成物。
[本発明1077]
　pH範囲4～8の水性緩衝液中での8時間の溶解試験後の、DFXおよび標準品DFXの最高溶解
度が、4：1よりも大きい比を有する、本発明1066の薬学的組成物。
[本発明1078]
　前記組成物中のDFXのAUCおよび標準品DFXのAUCが、4：3よりも大きい比を有する、本発
明1066の薬学的組成物。
[本発明1079]
　前記1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、1種類または複数種類の水溶
性薬学的ポリマーを含む、本発明1066の薬学的組成物。
[本発明1080]
　水溶性薬学的ポリマーが、ポリ(ビニルアセテート)-コ-ポリ(ビニルピロリドン)コポリ
マー、ポリ(ビニルピロリドン)、セルロースアセテートフタレート、ポリ(ビニルアセテ
ート)フタレート、ヒドロキシプロピルメチルセルロースフタレート、ポリ(メタクリレー
トエチルアクリレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート
)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート)（1：2）コポリマー
、ヒドロキシプロピルメチルセルロース、ヒドロキシプロピルメチルセルロースアセテー
トスクシネート、ポリ(ビニルアルコール)、およびポリビニルカプロラクタム-ポリビニ
ルアセテート-ポリエチレングリコールグラフトコポリマーである、本発明1079の薬学的
組成物。
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[本発明1081]
　DFXと水溶性薬学的ポリマーとの比が約2：3である、本発明1079の薬学的組成物。
[本発明1082]
　DFXと水溶性薬学的ポリマーとの比が約1：1である、本発明1079の薬学的組成物。
[本発明1083]
　DFXと水溶性薬学的ポリマーとの比が約3：2である、本発明1079の薬学的組成物。
[本発明1084]
　約90mgのDFX、約125mgのDFX、約250mgのDFX、約360mgのDFX、または約500mgのDFXを含
む、本発明1066の薬学的組成物。
[本発明1085]
　単一のガラス転移温度を有する、本発明1066の薬学的組成物。
[本発明1086]
　複合物へと熱処理された、デフェラシロクス（DFX）および1種類または複数種類の薬学
的に許容される賦形剤の非晶質分散物を含む薬学的組成物であって、デフェラシロクス（
DFX）および各賦形剤の実質的分解を有しない、該組成物。
[本発明1087]
　複合物へと熱処理された、デフェラシロクス（DFX）および1種類または複数種類の薬学
的に許容される賦形剤の非晶質分散物を含む薬学的組成物であって、約1.0％未満のデフ
ェラシロクス（DFX）分解産物を有し、各賦形剤の実質的分解を有さず、かつ処理剤を含
まない、該組成物。
[本発明1088]
　複合物へと熱処理された、デフェラシロクス（DFX）および1種類または複数種類の薬学
的に許容される賦形剤の非晶質分散物を含む薬学的組成物であって、約1.0％未満のデフ
ェラシロクス（DFX）分解産物を有し、かつ処理剤を含まない、該組成物。
[本発明1089]
　複合物へと熱処理された、デフェラシロクス（DFX）および1種類または複数種類の薬学
的に許容される賦形剤の非晶質分散物を含む薬学的組成物であって、熱動力学的配合以外
のプロセスで熱処理されたデフェラシロクス（DFX）および同じ薬学的に許容される賦形
剤の製剤が2つ以上のガラス転移温度を示すのに対して、該組成物において該複合物は単
一のガラス転移温度を示し、かつ該組成物はデフェラシロクス（DFX）の実質的分解を有
しない、該組成物。
[本発明1090]
　複合物へと熱処理された、デフェラシロクス（DFX）および1種類または複数種類の薬学
的に許容される賦形剤の非晶質分散物を含む薬学的組成物であって、該組成物においてガ
ラス転移温度が熱動力学的配合以外のプロセスで熱処理されたデフェラシロクス（DFX）
および同じ薬学的に許容される賦形剤の製剤のガラス転移温度よりも有意に高く、かつ該
組成物がデフェラシロクス（DFX）の実質的分解を有せず、かつ処理剤を含まない、該組
成物。
[本発明1091]
　未処理のデフェラシロクス（DFX）と比べて、少なくとも約97％のデフェラシロクス（D
FX）の薬物効力を有する、本発明1086、1089または1090のいずれかの薬学的組成物。
[本発明1092]
　経口剤形として製剤される、本発明1086～1090のいずれかの薬学的組成物。
[本発明1093]
　経口剤形が錠剤、カプセル剤、サシェ剤またはペレットである、本発明1086～1090のい
ずれかの薬学的組成物。
[本発明1094]
　錠剤が丸い平面の錠剤、丸い凹面の錠剤、細長い錠剤、またはミニタブである、本発明
1093の薬学的組成物。
[本発明1095]
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　前記経口剤形が持続放出剤形または即時放出剤形である、本発明1092の薬学的組成物。
[本発明1096]
　前記経口剤形が崩壊錠または浸食錠である、本発明1092の薬学的組成物。
[本発明1097]
　開放容器中、約40℃、相対湿度約75％での保存後、5週間の時点で、x線回折分析による
と非晶質のままである、本発明1086～1090のいずれかの薬学的組成物。
[本発明1098]
　約30％～60％DFX、約40％～60％DFX、約30％DFX、35％DFX、40％DFX、45％DFX、50％DF
X、55％DFX、または60％DFXを含む、本発明1086～1090のいずれかの薬学的組成物。
[本発明1099]
　前記組成物中のDFXの最高溶解度が、pH範囲4～8の水性緩衝液中で、400μg/mLよりも大
きい、本発明1086～1090のいずれかの薬学的組成物。
[本発明1100]
　pH範囲4～8の水性緩衝液中での8時間の溶解試験後の、DFXおよび標準品DFXの最高溶解
度が、4：1よりも大きい比を有する、本発明1086～1090のいずれかの薬学的組成物。
[本発明1101]
　前記組成物中のDFXのAUCおよび標準品DFXのAUCが、4：3よりも大きい比を有する、本発
明1086～1090のいずれかの薬学的組成物。
[本発明1102]
　前記1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤が、1種類または複数種類の水溶
性薬学的ポリマーを含む、本発明1086～1090のいずれかの薬学的組成物。
[本発明1103]
　水溶性薬学的ポリマーが、ポリ(ビニルアセテート)-コ-ポリ(ビニルピロリドン)コポリ
マー、ポリ(ビニルピロリドン)、セルロースアセテートフタレート、ポリ(ビニルアセテ
ート)フタレート、ヒドロキシプロピルメチルセルロースフタレート、ポリ(メタクリレー
トエチルアクリレート)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート
)（1：1）コポリマー、ポリ(メタクリレートメチルメタクリレート)（1：2）コポリマー
、ヒドロキシプロピルメチルセルロース、ヒドロキシプロピルメチルセルロースアセテー
トスクシネート、ポリ(ビニルアルコール)、およびポリビニルカプロラクタム-ポリビニ
ルアセテート-ポリエチレングリコールグラフトコポリマーである、本発明1102の薬学的
組成物。
[本発明1104]
　DFXと水溶性薬学的ポリマーとの比が約2：3である、本発明1102の薬学的組成物。
[本発明1105]
　DFXと水溶性薬学的ポリマーとの比が約1：1である、本発明1102の薬学的組成物。
[本発明1106]
　DFXと水溶性薬学的ポリマーとの比が約3：2である、本発明1102の薬学的組成物。
[本発明1107]
　約90mgのDFX、約125mgのDFX、約250mgのDFX、約360mgのDFX、または約500mgのDFXを含
む、本発明1086～1090のいずれかの薬学的組成物。
[本発明1108]
　段階（b）が、段階（a）の材料を熱動力学的ミキサー中で、約240秒未満、約180秒未満
、約120秒未満、約90秒未満、約60秒未満、または約30秒未満の間配合することを含む、
本発明1001の方法。
[本発明1109]
　段階（b）が、段階（a）の材料を熱動力学的ミキサー中で、約240秒未満、約180秒未満
、約120秒未満、約90秒未満、約60秒未満、または約30秒未満の間配合することを含む、
本発明1056の薬学的組成物。
[本発明1110]
　前記複合物がナノコンポジットである、本発明1056の薬学的組成物。
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[本発明1111]
　慢性鉄過剰症について対象を処置する方法であって、対象に本発明1001～1025または11
08のいずれかによって作製した薬学的組成物を投与する段階を含む、該方法。
[本発明1112]
　対象が血液障害を有する、本発明1111の方法。
[本発明1113]
　前記血液障害がβサラセミアまたは非輸血依存性サラセミア（NTDT）症候群である、本
発明1112の方法。
[本発明1114]
　前記血液障害が慢性貧血である、本発明1112の方法。
[本発明1115]
　対象がデフェラシロクス（DFX）の非非晶質分散物または結晶形に対して次善的または
不十分な反応を有する、本発明1111の方法。
[本発明1116]
　前記組成物のバイオアベイラビリティが食物のいかなる影響とも無関係である、本発明
1111の方法。
[本発明1117]
　食物の影響が高脂肪食を摂取することである、本発明1116の方法。
[本発明1118]
　薬学的組成物の対象への投与が、対象が絶食していたか、または該組成物の投与の直前
に高脂肪食を摂取したかにかかわらず、統計学的に等価であるAUC値をもたらす、本発明1
116の方法。
[本発明1119]
　熱動力学的配合によって複合物へと熱処理された、デフェラシロクス（DFX）および1種
類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤の非晶質分散物を含む薬学的組成物であっ
て、該組成物において該複合物は単相非晶質複合物であり、薬学的に許容される賦形剤の
少なくとも1つは、熱動力学的配合以外のプロセスで熱処理された場合、DFXと非混和性で
ある、該組成物。
[本発明1120]
　慢性鉄過剰症について対象を処置する方法であって、対象に本発明1026～1108、1110ま
たは1119のいずれかの薬学的組成物を投与する段階を含む、該方法。
[本発明1121]
　対象が血液障害を有する、本発明1120の方法。
[本発明1122]
　前記血液障害がβサラセミアである、本発明1121の方法。
[本発明1123]
　前記血液障害が慢性貧血である、本発明1121の方法。
[本発明1124]
　対象がデフェラシロクス（DFX）の非非晶質分散物または結晶形に対して次善的または
不十分な反応を有する、本発明1120の方法。
[本発明1125]
　前記組成物のバイオアベイラビリティが食物のいかなる影響とも無関係である、本発明
1120の方法。
[本発明1126]
　食物の影響が高脂肪食を摂取することである、本発明1125の方法。
[本発明1127]
　薬学的組成物の対象への投与が、対象が絶食していたか、または組成物の投与の直前に
高脂肪食を摂取したかにかかわらず、統計学的に等価であるAUC値をもたらす、本発明112
0の方法。
[本発明1128]
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　デフェラシロクス（DFX）の非非晶質分散物または結晶形に対して次善的または不十分
な反応を経験する対象の慢性鉄過剰症について、対象を処置する方法であって、対象にDF
Xの非晶質分散物および1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤を含む薬学的組
成物を投与する段階を含む、該方法。
[本発明1129]
　DFXの非晶質分散物が、熱動力学的配合によって複合物へと熱処理され、かつDFXの非非
晶質分散物または結晶形が、熱動力学的配合以外のプロセスで熱処理されている、本発明
1128の方法。
[本発明1130]
　対象が血液障害を有する、本発明1128または1129の方法。
[本発明1131]
　前記血液障害がβサラセミアである、本発明1130の方法。
[本発明1132]
　前記血液障害が慢性貧血である、本発明1130の方法。
[本発明1133]
　DFXの非晶質分散物のバイオアベイラビリティが食物のいかなる影響とも無関係である
、本発明1128または1129の方法。
[本発明1134]
　食物の影響が高脂肪食を摂取することである、本発明1133の方法。
[本発明1135]
　熱動力学的配合によって複合物へと熱処理された、デフェラシロクス（DFX）および1種
類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤を含む薬学的組成物であって、該組成物の
絶食ヒト対象への投与が、熱動力学的配合以外のプロセスによって熱処理された、DFXお
よび1種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤を含む薬学的組成物の投与と比べ
ると、少なくとも15％大きいAUC0-T値を提供する、該組成物。
[本発明1136]
　AUC0-T値が少なくとも25％大きい、本発明1135の方法。
[本発明1137]
　熱動力学的配合によって複合物へと熱処理された、デフェラシロクス（DFX）および1種
類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤を含む薬学的組成物であって、該組成物の
ヒト対象への投与が、熱動力学的配合以外のプロセスによって熱処理された、DFXおよび1
種類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤を含む薬学的組成物の投与と比べると、
少なくとも50％のAUC増大を提供する、該組成物。
[本発明1138]
　熱動力学的配合によって複合物へと熱処理された、デフェラシロクス（DFX）および1種
類または複数種類の薬学的に許容される賦形剤を含む薬学的組成物であって、該組成物の
絶食ヒト対象への投与が、30％未満のCmax標準偏差および35％未満のAUC0-∞標準偏差を
提供する、該組成物。
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