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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6月26日(2014.6.26)

【公表番号】特表2013-528161(P2013-528161A)
【公表日】平成25年7月8日(2013.7.8)
【年通号数】公開・登録公報2013-036
【出願番号】特願2013-510284(P2013-510284)
【国際特許分類】
   Ｃ０７Ｃ 309/66     (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  51/00     (2006.01)
   Ｃ０７Ｃ 309/73     (2006.01)
   Ｃ０７Ｃ 277/08     (2006.01)
   Ｃ０７Ｃ 279/08     (2006.01)
   Ｃ０７Ｃ  53/06     (2006.01)
   Ｃ０７Ｃ 303/28     (2006.01)
   Ｃ０７Ｃ 255/54     (2006.01)
   Ｃ０７Ｃ 217/58     (2006.01)
   Ｇ０１Ｔ   1/161    (2006.01)
   Ｃ０７Ｂ  59/00     (2006.01)
   Ｃ０７Ｂ  61/00     (2006.01)
【ＦＩ】
   Ｃ０７Ｃ 309/66    ＣＳＰ　
   Ａ６１Ｋ  49/02    　　　Ａ
   Ｃ０７Ｃ 309/73    　　　　
   Ｃ０７Ｃ 277/08    　　　　
   Ｃ０７Ｃ 279/08    　　　　
   Ｃ０７Ｃ  53/06    　　　　
   Ｃ０７Ｃ 303/28    　　　　
   Ｃ０７Ｃ 255/54    　　　　
   Ｃ０７Ｃ 217/58    　　　　
   Ｇ０１Ｔ   1/161   　　　Ａ
   Ｃ０７Ｂ  59/00    　　　　
   Ｃ０７Ｂ  61/00    ３００　

【手続補正書】
【提出日】平成26年5月9日(2014.5.9)
【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】
　式（ＶＩＩ）：
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【化１】

（式中、Ｘ－はアスコルビン酸イオンである）を含む塩、または
　式（ＶＩ）：
【化２】

（式中、Ｘ－はギ酸イオンである）を含む塩であって、任意に、フッ素が１８Ｆで同位体
的に富化されている塩。
【請求項２】
　請求項１に記載の塩、および任意に、薬学的に許容可能な賦形剤を含む、薬学的に許容
可能な組成物。
【請求項３】
　被験者の一部分を造影するための、請求項１に記載の塩の使用。
【請求項４】
　式（ＩＩ）：
【化３】

（式中：
　Ｒ１は、各々が任意により置換されている、アルキル、ハロアルキル、アルキニル、ア
ルケニル、ヘテロアルキル、シクロアルキル、アリール、ヘテロアリール、アリールアル
キル、ヘテロシクリルまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ２は、同一であることも異なっていることも可能であり、水素、または、窒素－保
護基であり；
　Ｒ３、Ｒ４、Ｒ５およびＲ６は、同一であることも異なっていることも可能であり、個
別に、水素、各々が任意により置換されている、Ｃ１～Ｃ６アルキル、ヘテロアルキル、
ハライド、－ＯＲ７、－ＳＲ７、－Ｎ（Ｒ７）２または－Ｃ（＝Ｏ）Ｒ８であり；
　各Ｒ７は、同一であることも異なっていることも可能であり、水素、各々が任意により
置換されている、アルキル、ヘテロアルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル、ハロア
ルキル、アリールまたはヘテロアリールであり；
　各Ｒ８は、同一であることも異なっていることも可能であり、水素、各々が任意により
置換されている、アルキル、ヘテロアルキル、シクロアルキル、ハロアルキル、ヘテロシ
クリル、アリール、ヘテロアリール、－ＯＨ、アルコキシ、－ＮＨ２、アルキルアミノ、
－ＳＨまたはアルキルチオールであり；
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　ｍは１～１２の整数（その両端を含む）であり；ならびに
　ｎは１～４の整数（その両端を含む）である）
を含む化合物もしくはその塩、遊離塩基またはこれらの組み合わせを含む組成物。
【請求項５】
　少なくとも１つのＲ２が水素ではない、請求項４に記載の組成物。
【請求項６】
　式（ＩＩ）の化合物が、式（ＩＶ）：
【化４】

の構造もしくはその塩、遊離塩基またはこれらの組み合わせを含む、請求項４に記載の組
成物。
【請求項７】
　式（ＩＶ）の化合物が、式（ＩＩＩ）：
【化５】

（式中、Ｘ－は（－１）、（－２）、または（－３）の電荷を有する対アニオンであり、
任意に、Ｘ－は、塩化物イオン、リン酸イオン、硫酸イオン、トリフルオロ酢酸イオン、
トルエンスルホン酸イオン、酢酸イオン、ギ酸イオン、クエン酸イオン、アスコルビン酸
イオン、メシル酸イオン（メタンスルホン酸イオン）または安息香酸イオンである）
を含む、請求項４に記載の組成物。
【請求項８】
　式（ＩＩ）の化合物が、式：
【化６】

【化７】
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【化８】

【化９】

【化１０】

【化１１】

【化１２】

【化１３】
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【化１４】

【化１５】

もしくはその塩、遊離塩基またはこれらの組み合わせを含む、請求項４に記載の組成物。
【請求項９】
　式（ＩＩ）：
【化１６】

を含む化合物もしくはその塩、遊離塩基またはこれらの組み合わせを、式（ＩＶ）：
【化１７】

（式中：
　Ｒ１は、各々が任意により置換されている、アルキル、ヘテロアルキル、シクロアルキ
ル、アリール、ヘテロアリール、アリールアルキル、ヘテロアリールアルキル、アルケニ
ル、アルキニル、ヘテロシクリルまたはハロアルキルであり；
　各Ｒ２は、同一であることも異なっていることも可能であり、水素、または、窒素－保
護基であるが、ただし、少なくとも１つのＲ２は水素ではなく；
　Ｒ３、Ｒ４、Ｒ５およびＲ６は、同一であることも異なっていることも可能であり、個
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別に、水素、各々が任意により置換されている、Ｃ１～Ｃ６アルキル、ヘテロアルキル、
ハライド、－ＯＲ７、－ＳＲ７、－Ｎ（Ｒ７）２または－Ｃ（＝Ｏ）Ｒ８であり；
　各Ｒ７は、同一であることも異なっていることも可能であり、水素、各々が任意により
置換されている、アルキル、ヘテロアルキル、シクロアルキル、ハロアルキル、アリール
、ヘテロアリールまたはヘテロシクリルであり；
　各Ｒ８は、同一であることも異なっていることも可能であり、水素、各々が任意により
置換されている、アルキル、ヘテロアルキル、シクロアルキル、ハロアルキル、ヘテロシ
クリル、アリール、ヘテロアリール、－ＯＨ、アルコキシ、－ＮＨ２、アルキルアミノ、
－ＳＨまたはアルキルチオールであり；
　ｍは１～１２の整数（その両端を含む）であり；ならびに
　ｎは１～４の整数（その両端を含む）である）
を含む化合物もしくはその塩、遊離塩基またはこれらの組み合わせを形成するのに好適な
条件下で反応させるステップを含む方法。
【請求項１０】
　式（ＩＩ）：
【化１８】

を含む化合物もしくはその塩、遊離塩基またはこれらの組み合わせを、式（Ｉ）：
【化１９】

（式中：
　Ｒ１は、各々が任意により置換されている、アルキル、ヘテロアルキル、シクロアルキ
ル、アリール、ヘテロアリール、アリールアルキル、ヘテロシクリル、ヘテロアリールア
ルキル、アルケニル、アルキニルまたはハロアルキルであり；
　各Ｒ２は、同一であることも異なっていることも可能であり、水素、または、窒素－保
護基であり；
　Ｒ３、Ｒ４、Ｒ５およびＲ６は、同一であることも異なっていることも可能であり、個
別に、水素、各々が任意により置換されている、Ｃ１～Ｃ６アルキル、ヘテロアルキル、
ハライド、－ＯＲ７、－ＳＲ７、－Ｎ（Ｒ７）２または－Ｃ（＝Ｏ）Ｒ８であり；
　各Ｒ７は、同一であることも異なっていることも可能であり、水素、各々が任意により
置換されている、アルキル、ヘテロアルキル、シクロアルキル、ハロアルキル、アリール
、ヘテロアリールまたはヘテロシクリルであり；
　各Ｒ８は、同一であることも異なっていることも可能であり、水素、各々が任意により
置換されている、アルキル、ヘテロアルキル、シクロアルキル、ハロアルキル、ヘテロシ
クリル、アリール、ヘテロアリール、－ＯＨ、アルコキシ、－ＮＨ２、アルキルアミノ、
－ＳＨまたはアルキルチオールであり；
　ｍは１～１２の整数（その両端を含む）であり；ならびに
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　ｎは１～４の整数（その両端を含む）である）
を含む化合物もしくはその塩、遊離塩基またはこれらの組み合わせを形成するのに好適な
条件下で反応させるステップを含む方法。
【請求項１１】
　Ｆが１８Ｆで同位体的に富化されている、請求項１０に記載の方法。
【請求項１２】
　各Ｒ２が水素である、請求項１０または１１に記載の方法。
【請求項１３】
　式（ＩＩ）の化合物が、構造：
【化２０】

もしくはその塩、またはこれらの組み合わせを含む、請求項１０に記載の方法。
【請求項１４】
　式：
【化２１】

を含む化合物もしくはその薬学的に許容可能な塩、またはこれらの組み合わせを投与量で
被験者に投与するステップであって、該被験者に投与される該化合物の最大投与量がおよ
そ１５ｍＣｉ以下、１４ｍＣｉ以下、または１３ｍＣｉ以下であるステップ；および
　該被験者の一部分の少なくとも１つの画像を取得するステップ
を含む、被験者を造影する方法。
【請求項１５】
　被験者の一部分におけるノルエピネフリントランスポータ（ＮＥＴ）を検出する方法で
あって：
　式：
【化２２】

を含む化合物もしくはその薬学的に許容可能な塩、またはこれらの組み合わせを投与量で
該被験者に投与するステップであって、該被験者に投与される該化合物の最大投与量がお
よそ１４ｍＣｉ未満であるステップ；および



(8) JP 2013-528161 A5 2014.6.26

　該被験者の該一部分の少なくとも１つの画像を取得するステップであって、該画像が該
被験者におけるＮＥＴを検出するステップ
を含む方法。
【請求項１６】
　該被験者に投与される該組成物または化合物の該最大投与量がおよそ１３ｍＣｉ以下、
およそ１０ｍＣｉ～およそ１３ｍＣｉ、または、およそ８ｍＣｉ～およそ１０ｍＣｉであ
る、請求項１５に記載の方法。
【請求項１７】
　造影される該被験者の該一部分が、心血管系の少なくとも一部分、心臓の少なくとも一
部分、または腫瘍の少なくとも一部分であり、任意に、該被験者における心血管系疾患ま
たは状態の存在または不存在を判定するステップをさらに含む、請求項１５に記載の方法
。
【請求項１８】
　請求項１５に記載の投与量に続いて、第２の投与量の該化合物を一度に該被験者に投与
するステップ；および
　該第２の投与量の該化合物の投与後に、該被験者の該一部分の少なくとも１つの画像を
取得するステップ
をさらに含み、任意に、心血管系の少なくとも一部分を造影する該方法が、
　該第１の投与量後に撮影した少なくとも１つの画像を該第２の投与量後に撮影した少な
くとも１つの画像と比較するステップ；および
　該被験者への該化合物の該第１の投与量と該第２の投与量の投与時の心臓交換神経支配
の間の差異の存在または不存在を判定するステップ
をさらに含む、請求項１７に記載の方法。
【請求項１９】
　該検出するステップが、該被験者の該一部分におけるＮＥＴのレベル、密度、局在化、
および／または機能を判定するステップを含み、任意に、ダイナミック画像からの画像デ
ータが、局所的または全体的ＮＥＴ機能または分布における変化から局所的または全体的
な血流の変化を識別するために用いられる、請求項１５に記載の方法。
【請求項２０】
　他の造影剤を用いて画像データを提供するステップ、および、該画像データに基づいて
血流を判定して、ＮＥＴ機能または分布における局所的または全体的な変化から局所的ま
たは全体的な血流を識別するステップをさらに含む、請求項１９に記載の方法。
【請求項２１】
　該被験者において心臓交換神経支配を査定するステップをさらに含む、請求項１５、１
９または２０のいずれか１項に記載の方法。
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