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【手続補正書】
【提出日】平成25年4月26日(2013.4.26)
【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】
　対象において炎症および創傷治癒プロセスの調節に使用する組成物であって、有効量の
式Ｉのホスホノテトラヒドロピラン化合物のホスホネートプロドラッグ、

【化１】

および許容される医薬担体を含み、
　前記ホスホネートプロドラッグは、ホスホン酸官能基のモノ又はジ－エステルであり、
　式中、ｎは０から３の整数であり、－Ｏ（ＣＨ2）nＲ基はアキシアルまたはエクアトリ
アル位にあり、Ｒは低級アルキル、または任意選択的に置換されたヘテロアリールもしく
は任意選択的に置換されたアリールであり、ここで置換基は－Ｃｌ、－Ｆ、ＣＦ3、ＣＨ3

、ＣＨ2ＣＨ3、－ＯＣＨ3、－ＯＣＦ3、－（ＣＨ2）mＣＯ2Ｒ
1、－（ＣＨ2）mＯＲ2、－

（ＣＨ2）mＣＯＮＨＲ2、－（ＣＨ2）mＮＨＲ2、および－（ＣＨ2）mＣＯＮＲ2Ｒ3（式中
、ｍは０から３の整数であり、Ｒ1はＨ、アルキルおよびアリールからなる群から選択さ
れ、Ｒ2およびＲ3は独立して、Ｈ、アルキル、アリールおよびアシルからなる群から選択
される）からなる群から選択される
ことを特徴とする組成物。
【請求項２】
　前記対象は過剰なコラーゲン、フィブロネクチンおよびまたは他の細胞外マトリックス
成分の沈着を伴う疾患または障害を有することを特徴とする請求項１に記載の使用のため
の組成物。
【請求項３】
　前記疾患または障害は肺線維症、緑内障、強皮症、肝線維症、心線維症、腎線維症また
は腎不全であることを特徴とする請求項２に記載の使用のための組成物。
【請求項４】
　創傷治癒プロセスは外科的処置の後で生じること、好ましくは、眼の手術を含む外科的
処置、内部臓器および組織に対して実施される外科的処置、表皮層に対して実施される外
科的処置、または、腱損傷を修復するための外科的処置であることを特徴とする請求項１
に記載の使用のための組成物。
【請求項５】
　前記外科的処置は表皮層に対して実施され、且つ前記外科的処置はケロイド形成をもた
らし得るか、または前記外科的処置は美容整形手術または形成外科手術を伴うことを特徴
とする請求項４に記載の使用のための組成物。
【請求項６】
　前記組成物は炎症および創傷治癒の部位に投与されることを特徴とする請求項１の組成
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物。
【請求項７】
　前記組成物は肺に直接投与されることを特徴とする請求項６に記載の使用のための組成
物。
【請求項８】
　前記組成物は眼に直接投与されることを特徴とする請求項６に記載の使用のための組成
物。
【請求項９】
　前記組成物は外科的処置後の創傷に直接投与されることを特徴とする請求項６に記載の
使用のための組成物。
【請求項１０】
　対象において肺線維症の治療に使用する組成物であって、
有効量の式Ｉのホスホノテトラヒドロピラン化合物のホスホネートプロドラッグを含み、
【化２】

　前記ホスホネートプロドラッグは、ホスホン酸官能基のモノ又はジ－エステルであり、
　式中、ｎは０から３の整数であり、－Ｏ（ＣＨ2）nＲ基はアキシアルまたはエクアトリ
アル位にあり、Ｒは低級アルキル、または任意選択的に置換されたヘテロアリールもしく
は任意選択的に置換されたアリールであり、ここで置換基は－Ｃｌ、－Ｆ、ＣＦ3、ＣＨ3

、ＣＨ2ＣＨ3、－ＯＣＨ3、－ＯＣＦ3、－（ＣＨ2）mＣＯ2Ｒ
1、－（ＣＨ2）mＯＲ2、－

（ＣＨ2）mＣＯＮＨＲ2、－（ＣＨ2）mＮＨＲ2、および－（ＣＨ2）mＣＯＮＲ2Ｒ3（式中
、ｍは０から３の整数であり、Ｒ1はＨ、アルキルおよびアリールからなる群から選択さ
れ、Ｒ2およびＲ3は独立して、Ｈ、アルキル、アリールおよびアシルからなる群から選択
される）からなる群から選択される
ことを特徴とする組成物。
【請求項１１】
　前記対象は特発性肺線維症または他の肺の線維性障害を患っていることを特徴とする請
求項１０に記載の使用のための組成物。
【請求項１２】
　請求項１０または１１に記載の使用のための組成物であって、さらに、Ｎ－アセチルシ
ステイン、アミノグアニジン、抗ＶＥＧＦ抗体、バチマスタット、ボセンタン、デキサメ
タゾン、ジフルオロメチルオルニチン、エタネルセプト、ゲフィチニブ、イマチニブ、メ
チルプレドニゾロン、ペントキシフィリン、ピルフェニドン、プレドニゾロン、ロジグリ
タゾン、ＴＧＦ－ベータ抗体、ＴＮＦ－アルファ抗体、およびビンブラスチンから選択さ
れる１種の化合物を含むことを特徴とする組成物。
【請求項１３】
　請求項１～１２の何れか一項に記載の使用のための組成物であって、前記ホスホネート
プロドラッグは、式ＩＩの化合物であり、
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【化３】

Ｘはハロゲン又は置換アルキルであり、Ｐxはアルキルであることを特徴とする組成物。
【請求項１４】
　前記式ＩＩの化合物は下記に記載の化合物から成る群から選択される請求項１３に記載
の使用のための組成物。
【化４】

【請求項１５】
　前記対象はヒトであることを特徴とする請求項１～１４の何れか一項に記載の使用のた
めの組成物。
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