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【 手 続 補 正 書 】
【 提 出 日 】 平 成 19年 2月 9日 (2007.2.9)
【 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 】
　 乾 癬 、 ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 、 顔 面 ア ク ネ 、 酒 さ 、 顔 面 の 光 老 化 、 手 の 光 老 化 お よ び 皮 膚 癌
か ら な る リ ス ト か ら 選 択 さ れ る 皮 膚 状 態 の 局 所 治 療 用 の 、 PPARガ ン マ 作 働 薬 で あ る チ ア ゾ
リ ジ ン ジ オ ン 化 合 物 を 含 む 医 薬 組 成 物 で あ っ て 、 該 組 成 物 が 以 下 の ス テ ッ プ ：
i)　 皮 膚 状 態 に 対 す る 治 療 効 果 を 引 き 起 こ す の に 必 要 な 最 低 限 の 名 目 フ ラ ッ ク ス で あ る チ
ア ゾ リ ジ ン ジ オ ン 化 合 物 の 名 目 フ ラ ッ ク ス （ 下 限 名 目 フ ラ ッ ク ス ） を 測 定 す る ス テ ッ プ ；
ii)　 以 下 の 因 子 ：
　 a)　 皮 膚 状 態 に 対 す る 治 療 効 果 を 有 す る と 予 想 さ れ る 標 的 局 所 遊 離 濃 度 （ Z） ；
　 b)　 血 漿 中 の 薬 剤 の 未 結 合 割 合 （ 100-PBF） ;
　 c)　 薬 剤 の 全 身 ク リ ア ラ ン ス （ C） ； 及 び
　 d)　 皮 膚 疾 患 に つ い て 治 療 さ れ る 典 型 的 な 体 表 面 積 ；
を 考 慮 し て 、 II型 糖 尿 病 を 患 う 患 者 に 実 質 的 な 全 身 抗 高 血 糖 効 果 を 生 じ る と 考 え ら れ る 投
与 量 で 該 化 合 物 を 経 口 経 路 に よ っ て 投 与 す る こ と で 得 ら れ る ピ ー ク 血 漿 濃 度 の 20％ 以 内 の
ピ ー ク 血 漿 濃 度 を 生 じ る フ ラ ッ ク ス (上 限 名 目 フ ラ ッ ク ス ） を 測 定 す る ス テ ッ プ ；
iii)　 前 記 下 限 名 目 フ ラ ッ ク ス よ り 大 き い が 前 記 上 限 名 目 フ ラ ッ ク ス 未 満 で あ る 、 チ ア ゾ
リ ジ ン ジ オ ン 化 合 物 の 名 目 フ ラ ッ ク ス を 皮 膚 に 送 達 す る チ ア ゾ リ ジ ン ジ オ ン 化 合 物 の 量 を
選 択 す る ス テ ッ プ 、



を 含 む 方 法 に よ り 算 出 さ れ る 該 チ ア ゾ リ ジ ン ジ オ ン 化 合 物 の 名 目 フ ラ ッ ク ス を 皮 膚 に 送 達
す る も の で あ る こ と を 特 徴 と す る 、 前 記 医 薬 組 成 物 。
【 請 求 項 ２ 】
　 前 記 下 限 名 目 フ ラ ッ ク ス お よ び 前 記 上 限 名 目 フ ラ ッ ク ス が そ れ ぞ れ 、 以 下 の 式 (1)お よ
び (2)に よ っ て 与 え ら れ る 請 求 項 １ に 記 載 の 医 薬 組 成 物 。
　 (a)乾 癬 の 場 合 、 式 (1)は
　 Z/2.4
　 で あ り 、 式 (2)は
　 Z*C/[200*(100-PBF)]で あ る 。
　 (b)ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 の 場 合 、 式 (1)は
　 Z/6
　 で あ り 、 式 (2)は
　 Z*C/[600*(100-PBF)]
　 で あ る 。
　 (c)顔 面 ア ク ネ の 場 合 、 式 (1)は
　 Z/10
　 で あ り 、 式 (2)は
　 Z*C/[200*(100-PBF)]
　 で あ る 。
　 (d)酒 さ の 場 合 、 式 (1)は
　 Z/10
　 で あ り 、 式 (2)は
　 Z*C/[200*(100-PBF)]
　 で あ る 。
　 (e)顔 面 の 光 老 化 の 場 合 、 式 (1)は
　 Z/20
　 で あ り 、 式 (2)は
　 Z*C/[200*(100-PBF)]
　 で あ る 。
　 (f)手 の 光 老 化 の 場 合 、 式 (1)は
　 Z/4
　 で あ り 、 式 (2)は
　 Z*C/[40*(100-PBF)]
　 で あ る 。
　 (g)皮 膚 癌 の 場 合 、 式 (1)は
　 Z/2.4
　 で あ り 、 式 (2)は
　 Z*C/[20*(100-PBF)]
　 で あ る ［ 上 記 式 に お い て 、
　 Zは 、 ng/ml単 位 で 表 さ れ 、 皮 膚 状 態 に 対 す る 治 療 効 果 を 有 す る と 予 想 さ れ る チ ア ゾ リ ジ
ン ジ オ ン 化 合 物 の 標 的 局 所 遊 離 濃 度 で あ り ；
　 Cは 、 ml/時 の 単 位 で 表 さ れ 、 薬 剤 物 質 の ク リ ア ラ ン ス 速 度 で あ り ；
　 PBFは 、 薬 剤 物 質 の 血 漿 結 合 割 合 で あ る 。 ］
【 請 求 項 ３ 】
　 前 記 チ ア ゾ リ ジ ン ジ オ ン 化 合 物 が 、 ロ シ グ リ タ ゾ ン 、 ピ オ グ リ タ ゾ ン 、 シ グ リ タ ゾ ン 、
ト ロ グ リ タ ゾ ン 、 エ ン グ リ タ ゾ ン 又 は フ ァ ル グ リ タ ザ ル で あ る 、 請 求 項 １ 又 は ２ に 記 載 の
医 薬 組 成 物 。
【 請 求 項 ４ 】
　 前 記 チ ア ゾ リ ジ ン ジ オ ン 化 合 物 が ロ シ グ リ タ ゾ ン ま た は そ れ の 塩 で あ り ； 前 記 下 限 名 目
フ ラ ッ ク ス お よ び 前 記 上 限 名 目 フ ラ ッ ク ス が そ れ ぞ れ 以 下 の 値 Aお よ び Bに よ っ て 与 え ら れ
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る (塩 基 と し て の 薬 剤 の 重 量 に 基 づ い て ng／ cm 2 ／ 時 の 単 位 で 表 さ れ る )請 求 項 １ ～ ３ の い
ず れ か 1項 に 記 載 の 医 薬 組 成 物 。
　 (a)乾 癬 の 場 合 は 、 Aが 0.71で あ り 、 Bが 84で あ り ；
　 (b)ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 の 場 合 は 、 Aが 0.28で あ り 、 Bが 28で あ り ；
　 (c)顔 面 ア ク ネ の 場 合 は 、 Aが 0.17で あ り 、 Bが 84で あ り ；
　 (d)酒 さ の 場 合 は 、 Aが 0.17で あ り 、 Bが 84で あ り ；
　 (e)顔 面 の 光 老 化 の 場 合 は 、 Aは 0.085で あ り 、 Bは 84で あ り ；
　 (f)手 の 光 老 化 の 場 合 は 、 Aは 0.43で あ り 、 Bは 422で あ り ；
　 (g)皮 膚 癌 の 場 合 は 、 Aは 0.71で あ り 、 Bは 844で あ る 。
【 請 求 項 ５ 】
　 前 記 チ ア ゾ リ ジ ン ジ オ ン 化 合 物 が ピ オ グ リ タ ゾ ン ま た は そ れ の 塩 で あ り ； 前 記 下 限 名 目
フ ラ ッ ク ス お よ び 前 記 上 限 名 目 フ ラ ッ ク ス が そ れ ぞ れ 以 下 の 値 Aお よ び Bに よ っ て 与 え ら れ
る (塩 基 と し て の 薬 剤 の 重 量 に 基 づ い て ng／ cm 2 ／ 時 の 単 位 で 表 さ れ る )請 求 項 １ ～ ３ の い
ず れ か 1項 に 記 載 の 医 薬 組 成 物 。
　 (a)乾 癬 の 場 合 は 、 Aが 1.5で あ り 、 Bが 84で あ り ；
　 (b)ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 の 場 合 は 、 Aが 0.58で あ り 、 Bが 28で あ り ；
　 (c)顔 面 ア ク ネ の 場 合 は 、 Aが 0.35で あ り 、 Bが 84で あ り ；
　 (d)酒 さ の 場 合 は 、 Aが 0.35で あ り 、 Bが 84で あ り ；
　 (e)顔 面 の 光 老 化 の 場 合 は 、 Aは 0.18で あ り 、 Bは 84で あ り ；
　 (f)手 の 光 老 化 の 場 合 は 、 Aは 0.88で あ り 、 Bは 420で あ り ；
　 (g)皮 膚 癌 の 場 合 は 、 Aは 1.5で あ り 、 Bは 840で あ る 。
【 請 求 項 ６ 】
　 前 記 チ ア ゾ リ ジ ン ジ オ ン 化 合 物 が ト ロ グ リ タ ゾ ン ま た は そ れ の 塩 で あ り ； 前 記 下 限 名 目
フ ラ ッ ク ス お よ び 前 記 上 限 名 目 フ ラ ッ ク ス が そ れ ぞ れ 以 下 の 値 Aお よ び Bに よ っ て 与 え ら れ
る (塩 基 と し て の 薬 剤 の 重 量 に 基 づ い て ng／ cm 2 ／ 時 の 単 位 で 表 さ れ る )請 求 項 １ ～ ３ の い
ず れ か 1項 に 記 載 の 医 薬 組 成 物 。
　 (a)乾 癬 の 場 合 は 、 Aが 3.1で あ り 、 Bが 1913で あ り ；
　 (b)ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 の 場 合 は 、 Aが 1.3で あ り 、 Bが 638で あ り ；
　 (c)顔 面 ア ク ネ の 場 合 は 、 Aが 0.75で あ り 、 Bが 1913で あ り ；
　 (d)酒 さ の 場 合 は 、 Aが 0.75で あ り 、 Bが 1913で あ り ；
　 (e)顔 面 の 光 老 化 の 場 合 は 、 Aは 0.38で あ り 、 Bは 1913で あ り ；
　 (f)手 の 光 老 化 の 場 合 は 、 Aは 1.9で あ り 、 Bは 9563で あ り ；
　 (g)皮 膚 癌 の 場 合 は 、 Aは 3.1で あ り 、 Bは 19125で あ る 。
【 請 求 項 ７ 】
　 乾 癬 、 ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 、 顔 面 ア ク ネ 、 酒 さ 、 顔 面 の 光 老 化 、 手 の 光 老 化 お よ び 皮 膚 癌
か ら な る リ ス ト か ら 選 択 さ れ る 皮 膚 状 態 の 局 所 治 療 用 の 薬 剤 の 調 製 に お け る 、 PPARガ ン マ
作 働 薬 で あ る チ ア ゾ リ ジ ン ジ オ ン 化 合 物 の 使 用 で あ っ て 、 該 薬 剤 が 請 求 項 １ 又 は ２ に 規 定
さ れ る 方 法 に よ り 算 出 さ れ る チ ア ゾ リ ジ ン ジ オ ン 化 合 物 の 名 目 フ ラ ッ ク ス を 送 達 す る も の
で あ る こ と を 特 徴 と す る 、 前 記 使 用 。
【 請 求 項 ８ 】
　 前 記 チ ア ゾ リ ジ ン ジ オ ン 化 合 物 が 、 ロ シ グ リ タ ゾ ン 、 ピ オ グ リ タ ゾ ン 、 シ グ リ タ ゾ ン 、
ト ロ グ リ タ ゾ ン 、 エ ン グ リ タ ゾ ン 又 は フ ァ ル グ リ タ ザ ル で あ る 、 請 求 項 ７ に 記 載 の 使 用 。
【 請 求 項 ９ 】
　 前 記 チ ア ゾ リ ジ ン ジ オ ン 化 合 物 が ロ シ グ リ タ ゾ ン ま た は そ れ の 塩 で あ り ； 前 記 下 限 名 目
フ ラ ッ ク ス お よ び 前 記 上 限 名 目 フ ラ ッ ク ス が そ れ ぞ れ 以 下 の 値 Aお よ び Bに よ っ て 与 え ら れ
る (塩 基 と し て の 薬 剤 の 重 量 に 基 づ い て ng／ cm 2 ／ 時 の 単 位 で 表 さ れ る )量 で 前 記 薬 剤 中 に
含 ま れ る 、 請 求 項 ７ 又 は ８ の い ず れ か 1項 に 記 載 の 使 用 。
　 (a)乾 癬 の 場 合 は 、 Aが 0.71で あ り 、 Bが 84で あ り ；
　 (b)ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 の 場 合 は 、 Aが 0.28で あ り 、 Bが 28で あ り ；
　 (c)顔 面 ア ク ネ の 場 合 は 、 Aが 0.17で あ り 、 Bが 84で あ り ；
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　 (d)酒 さ の 場 合 は 、 Aが 0.17で あ り 、 Bが 84で あ り ；
　 (e)顔 面 の 光 老 化 の 場 合 は 、 Aは 0.085で あ り 、 Bは 84で あ り ；
　 (f)手 の 光 老 化 の 場 合 は 、 Aは 0.43で あ り 、 Bは 422で あ り ；
　 (g)皮 膚 癌 の 場 合 は 、 Aは 0.71で あ り 、 Bは 844で あ る 。
【 請 求 項 １ ０ 】
　 前 記 チ ア ゾ リ ジ ン ジ オ ン 化 合 物 が ピ オ グ リ タ ゾ ン ま た は そ れ の 塩 で あ り ； 前 記 下 限 名 目
フ ラ ッ ク ス お よ び 前 記 上 限 名 目 フ ラ ッ ク ス が そ れ ぞ れ 以 下 の 値 Aお よ び Bに よ っ て 与 え ら れ
る (塩 基 と し て の 薬 剤 の 重 量 に 基 づ い て ng／ cm 2 ／ 時 の 単 位 で 表 さ れ る )量 で 前 記 薬 剤 中 に
含 ま れ る 、 請 求 項 ７ 又 は ８ の い ず れ か 1項 に 記 載 の 使 用 。
　 (a)乾 癬 の 場 合 は 、 Aが 1.5で あ り 、 Bが 84で あ り ；
　 (b)ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 の 場 合 は 、 Aが 0.58で あ り 、 Bが 28で あ り ；
　 (c)顔 面 ア ク ネ の 場 合 は 、 Aが 0.35で あ り 、 Bが 84で あ り ；
　 (d)酒 さ の 場 合 は 、 Aが 0.35で あ り 、 Bが 84で あ り ；
　 (e)顔 面 の 光 老 化 の 場 合 は 、 Aは 0.18で あ り 、 Bは 84で あ り ；
　 (f)手 の 光 老 化 の 場 合 は 、 Aは 0.88で あ り 、 Bは 420で あ り ；
　 (g)皮 膚 癌 の 場 合 は 、 Aは 1.5で あ り 、 Bは 840で あ る 。
【 請 求 項 １ １ 】
　 前 記 チ ア ゾ リ ジ ン ジ オ ン 化 合 物 が ト ロ グ リ タ ゾ ン ま た は そ れ の 塩 で あ り ； 前 記 下 限 名 目
フ ラ ッ ク ス お よ び 前 記 上 限 名 目 フ ラ ッ ク ス が そ れ ぞ れ 以 下 の 値 Aお よ び Bに よ っ て 与 え ら れ
る (塩 基 と し て の 薬 剤 の 重 量 に 基 づ い て ng／ cm 2 ／ 時 の 単 位 で 表 さ れ る )量 で 前 記 薬 剤 中 に
含 ま れ る 、 請 求 項 ７ 又 は ８ の い ず れ か 1項 に 記 載 の 使 用 。
　 (a)乾 癬 の 場 合 は 、 Aが 3.1で あ り 、 Bが 1913で あ り ；
　 (b)ア ト ピ ー 性 皮 膚 炎 の 場 合 は 、 Aが 1.3で あ り 、 Bが 638で あ り ；
　 (c)顔 面 ア ク ネ の 場 合 は 、 Aが 0.75で あ り 、 Bが 1913で あ り ；
　 (d)酒 さ の 場 合 は 、 Aが 0.75で あ り 、 Bが 1913で あ り ；
　 (e)顔 面 の 光 老 化 の 場 合 は 、 Aは 0.38で あ り 、 Bは 1913で あ り ；
　 (f)手 の 光 老 化 の 場 合 は 、 Aは 1.9で あ り 、 Bは 9563で あ り ；
　 (g)皮 膚 癌 の 場 合 は 、 Aは 3.1で あ り 、 Bは 19125で あ る 。
【 請 求 項 １ ２ 】
　 局 所 的 に 送 達 さ れ る 医 薬 組 成 物 中 に PPARガ ン マ 作 働 薬 で あ る チ ア ゾ リ ジ ン ジ オ ン 化 合 物
を 含 む 局 所 投 与 さ れ る 医 薬 組 成 物 用 の 治 療 濃 度 域 の 測 定 方 法 で あ っ て 、 以 下 の ス テ ッ プ ：
i)　 皮 膚 状 態 に 対 す る 治 療 効 果 を 引 き 起 こ す の に 必 要 な 最 低 限 の 名 目 フ ラ ッ ク ス で あ る チ
ア ゾ リ ジ ン ジ オ ン 化 合 物 の 名 目 フ ラ ッ ク ス （ 下 限 名 目 フ ラ ッ ク ス ） を 測 定 す る ス テ ッ プ ；
ii)　 以 下 の 因 子 ：
　 a)　 皮 膚 状 態 に 対 す る 治 療 効 果 を 有 す る と 予 想 さ れ る 標 的 局 所 遊 離 濃 度 （ Z） ；
　 b)　 血 漿 中 の 薬 剤 の 未 結 合 割 合 （ 100-PBF） ;
　 c)　 薬 剤 の 全 身 ク リ ア ラ ン ス （ C） ； 及 び
　 d)　 皮 膚 疾 患 に つ い て 治 療 さ れ る 典 型 的 な 体 表 面 積 ；
を 考 慮 し て 、 II型 糖 尿 病 を 患 う 患 者 に 実 質 的 な 全 身 抗 高 血 糖 効 果 を 生 じ る と 考 え ら れ る 投
与 量 で 該 化 合 物 を 経 口 経 路 に よ っ て 投 与 す る こ と で 得 ら れ る ピ ー ク 血 漿 濃 度 の 20％ 以 内 の
ピ ー ク 血 漿 濃 度 を 生 じ る フ ラ ッ ク ス (上 限 名 目 フ ラ ッ ク ス ） を 測 定 す る ス テ ッ プ ；
iii)　 前 記 下 限 名 目 フ ラ ッ ク ス よ り 大 き い が 前 記 上 限 名 目 フ ラ ッ ク ス 未 満 で あ る 、 チ ア ゾ
リ ジ ン ジ オ ン 化 合 物 の 名 目 フ ラ ッ ク ス を 皮 膚 に 送 達 す る チ ア ゾ リ ジ ン ジ オ ン 化 合 物 の 量 を
選 択 す る ス テ ッ プ 、
を 含 む 、 前 記 測 定 方 法 。

(4) JP 2006-517973 A5 2007.3.29
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