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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】令和2年12月24日(2020.12.24)

【公開番号】特開2020-59759(P2020-59759A)
【公開日】令和2年4月16日(2020.4.16)
【年通号数】公開・登録公報2020-015
【出願番号】特願2020-332(P2020-332)
【国際特許分類】
   Ｃ０７Ｄ 239/42     (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  31/5377   (2006.01)
   Ａ６１Ｋ   9/20     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ   7/00     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  35/00     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  35/02     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  43/00     (2006.01)
【ＦＩ】
   Ｃ０７Ｄ  239/42     ＣＳＰＺ
   Ａ６１Ｋ   31/5377   　　　　
   Ａ６１Ｋ    9/20     　　　　
   Ａ６１Ｐ    7/00     　　　　
   Ａ６１Ｐ   35/00     　　　　
   Ａ６１Ｐ   35/02     　　　　
   Ａ６１Ｐ   43/00     １１１　

【手続補正書】
【提出日】令和2年11月13日(2020.11.13)
【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】
　Ｎ－（シアノメチル）－４－（２－（４－モルホリノフェニルアミノ）ピリミジン－４
－イル）ベンズアミドの結晶形態の結晶であって、ここで、該結晶形態が、Ｎ－（シアノ
メチル）－４－（２－（４－モルホリノフェニルアミノ）ピリミジン－４－イル）ベンズ
アミド二塩酸塩一水和物形態ＩＩであり、
（ａ）Ｔ＝１００Ｋにおいて、ａ＝１０．２８３７（６）Å、ｂ＝１０．４９８１（６）
Å、ｃ＝１１．５１４３（７）Å、α＝８３．２９７（２）°、β＝８７．６４９（２）
°、γ＝６７．４４５（２）°の単位格子パラメータ、および三斜晶Ｐ－１空間群を有す
る結晶；あるいは、
（ｂ）以下の図５：
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に示されている粉末Ｘ線回折（ＸＲＰＤ）パターン；あるいは
（ｃ）７．７°、１９．３°、２４．０°、２５．７°、および２９．６°２θ±０．２
°２θにおいてピークを有する粉末Ｘ線回折（ＸＲＰＤ）パターン
によって特徴付けられ、
　ここで、該化合物の炭素原子に付着した１個以上の水素原子が、重水素原子で置き換え
られている、
結晶。
【請求項２】
　前記結晶形態が、Ｔ＝１００Ｋにおいて、ａ＝１０．２８３７（６）Å、ｂ＝１０．４
９８１（６）Å、ｃ＝１１．５１４３（７）Å、α＝８３．２９７（２）°、β＝８７．
６４９（２）°、γ＝６７．４４５（２）°の単位格子パラメータ、および三斜晶Ｐ－１
空間群を有する結晶により特徴付けられる、請求項１に記載の結晶。
【請求項３】
　前記結晶形態が、図５：
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に示されている粉末Ｘ線回折（ＸＲＰＤ）パターンによって特徴付けられる、請求項１に
記載の結晶。
【請求項４】
　前記結晶形態が、７．７°、１９．３°、２４．０°、２５．７°、および２９．６°
２θ±０．２°２θにおいてピークを有する粉末Ｘ線回折（ＸＲＰＤ）パターンによって
特徴付けられる、請求項１に記載の結晶。
【請求項５】
　前記結晶形態が、図８：
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に示されている示差走査熱量測定（ＤＳＣ）パターンによって特徴付けられる、請求項１
に記載の結晶。
【請求項６】
　前記結晶形態が、図１４：
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に示されている動的蒸気吸着（ＤＶＳ）パターンによって特徴付けられる、請求項１に記
載の結晶。
【請求項７】
　請求項１から６のいずれか一項に記載の結晶を含む医薬組成物。
【請求項８】
　前記Ｎ－（シアノメチル）－４－（２－（４－モルホリノフェニルアミノ）ピリミジン
－４－イル）ベンズアミド二塩酸塩一水和物形態ＩＩの結晶が、５０ｍｇ、１００ｍｇ、
１５０ｍｇ、または２００ｍｇの遊離塩基Ｎ－（シアノメチル）－４－（２－（４－モル
ホリノフェニルアミノ）ピリミジン－４－イル）ベンズアミドに相当する量で存在する、
請求項７に記載の医薬組成物。
【請求項９】
　前記医薬組成物が、錠剤の形態である、請求項７または８のいずれか一項に記載の医薬
組成物。
【請求項１０】
　前記医薬組成物の単回経口投与後、
２６０～４０５ｎｇ／ｍＬのＮ－（シアノメチル）－４－（２－（４－モルホリノフェニ
ルアミノ）ピリミジン－４－イル）ベンズアミドの範囲のＣｍａｘ、
２，０５７～３，２１４ｎｇ・ｈｒ／ｍＬのＮ－（シアノメチル）－４－（２－（４－モ
ルホリノフェニルアミノ）ピリミジン－４－イル）ベンズアミドの範囲のＡＵＣｉｎｆ、
または
２６０～４０５ｎｇ／ｍＬのＮ－（シアノメチル）－４－（２－（４－モルホリノフェニ
ルアミノ）ピリミジン－４－イル）ベンズアミドの範囲のＣｍａｘと、２，０５７～３，
２１４ｎｇ・ｈｒ／ｍＬのＮ－（シアノメチル）－４－（２－（４－モルホリノフェニル
アミノ）ピリミジン－４－イル）ベンズアミドの範囲のＡＵＣｉｎｆの両方
を提供する、請求項７から９のいずれか一項に記載の医薬組成物。
【請求項１１】
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　前記医薬組成物の単回経口投与後、３００ｍｇの遊離塩基Ｎ－（シアノメチル）－４－
（２－（４－モルホリノフェニルアミノ）ピリミジン－４－イル）ベンズアミドに相当す
る量でＮ－（シアノメチル）－４－（２－（４－モルホリノフェニルアミノ）ピリミジン
－４－イル）ベンズアミド二塩酸塩無水形態Ｉの結晶を含む剤形と同じ薬物動態プロファ
イルを提供する、請求項１０に記載の医薬組成物であって、ここで、該Ｎ－（シアノメチ
ル）－４－（２－（４－モルホリノフェニルアミノ）ピリミジン－４－イル）ベンズアミ
ド二塩酸塩無水形態Ｉの結晶が、５．５°、１０．１°、１４．９°、２５．１°、およ
び２６．６°２θ±０．２°２θにおいてピークを有する粉末Ｘ線回折（ＸＲＰＤ）パタ
ーンによって特徴付けられる、
医薬組成物。
【請求項１２】
　ヤヌスキナーゼ（ＪＡＫ）に関連する疾患の処置のための組成物であって、該組成物は
、有効量の請求項１０～１１のいずれか１項に記載の医薬組成物を含み、該疾患が、真性
赤血球増加症（ＰＶ）、骨髄線維症、血小板血症、本態性血小板血症（ＥＴ）、特発性骨
髄線維症、慢性骨髄性白血病、全身性肥満細胞症（ＳＭ）、慢性好中球性白血病（ＣＮＬ
）、骨髄異形成症候群（ＭＤＳ）および全身性肥満細胞疾患（ＳＭＣＤ）からなる群から
選択される骨髄増殖性疾患である、組成物。
【請求項１３】
　前記骨髄増殖性疾患が原発性骨髄線維症である、請求項１２に記載の組成物。
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