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【 特 許 請 求 の 範 囲 】
　 　 【 請 求 項 １ 】 　 混 合 ブ ロ ス ま た は 部 分 的 に 精 製 し た プ ロ セ ス ス ト リ ー ム か ら エ キ ノ カ
ン ジ ン 核 塩 結 晶 を 形 成 す る 方 法 で あ っ て 、 該 方 法 は 、 以 下 の 順 序 の 工 程 ：
　 エ キ ノ カ ン ジ ン 核 ま た は そ の ア モ ル フ ァ ス 塩 、 ア ル デ ヒ ド 不 純 物 お よ び 溶 媒 を 含 む 溶 液
を 提 供 す る 工 程 ；
　 該 溶 液 を 、 ナ ノ 濾 過 プ ロ セ ス に よ っ て 濃 縮 し 、 濃 縮 物 を 形 成 す る 工 程 ；
　 該 ア ル デ ヒ ド 不 純 物 と 選 択 的 に 相 互 作 用 す る 誘 導 体 化 剤 を 添 加 す る 工 程 ；
　 該 濃 縮 物 の ｐ Ｈ を 、 ４ ． ０ 未 満 に 調 整 す る 工 程 ；
　 酸 ま た は 金 属 塩 を 添 加 す る 工 程 ； お よ び
　 該 濃 縮 物 を 冷 却 工 程 、
を 包 含 す る 、 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ２ 】 　 工 程 （ ｖ ｉ ｉ ） 結 晶 化 を 開 始 さ せ る た め の 種 結 晶 を 添 加 す る 工 程 、 を
さ ら に 包 含 す る 、 請 求 項 １ に 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ３ 】 　 前 記 エ キ ノ カ ン ジ ン 核 が 、 以 下 の 構 造 ：
【 化 １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　

に よ っ て 表 さ れ 請 求 項 １ に 記 載 の 方 法 。

し 、 エ キ ノ カ ン ジ ン 核 塩 結 晶 を 形 成 す る

る 、



　 　 【 請 求 項 ４ 】 　 前 記 誘 導 体 化 剤 が 亜 硫 酸 水 素 ナ ト リ ウ ム で あ り 、 前 が 塩 化 水 素 で
あ り 、 そ し て 前 記 ア ル デ ヒ ド 不 純 物 が 以 下 の 構 造 ：
【 化 ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　

で 表 さ れ る 、 請 求 項 ３ に 記 載 の 方 法 。
　 　 【 請 求 項 ５ 】 　 前 記 金 属 塩 が 複 数 の 部 分 に 分 け て 添 加 さ れ る 、 請 求 項 １ に 記 載 の 方 法
。
　 　 【 請 求 項 ６ 】 　 前 記 複 数 の 部 分 が 、 異 な る 温 度 で 添 加 さ れ る 、 請 求 項 ５ に 記 載 の 方 法
。
　 　 【 請 求 項 ７ 】 　 エ キ ノ カ ン ジ ン Ｂ 核 の 塩 酸 塩 の 結 晶 で あ っ て 、 以 下 の 工 程 ：
　 エ キ ノ カ ン ジ ン Ｂ 核 ま た は そ の ア モ ル フ ァ ス 塩 、 ア ル デ ヒ ド 不 純 物 お よ び 溶 媒 を 含 む 溶
液 を 提 供 す る 工 程 ；
　 該 溶 液 を 、 ナ ノ 濾 過 プ ロ セ ス に よ っ て 濃 縮 し 、 濃 縮 物 を 形 成 す る 工 程 ；
　 亜 硫 酸 水 素 ナ ト リ ウ ム を 添 加 す る 工 程 ；
　 該 濃 縮 物 の ｐ Ｈ を 、 ４ ． ０ 未 満 に 調 整 す る 工 程 ；
　 塩 化 金 属 塩 を 添 加 す る 工 程 ； お よ び
　 該 濃 縮 物 を 冷 却 す る 工 程 、
に よ り 調 製 さ れ る 、 エ キ ノ カ ン ジ ン Ｂ 核 の 塩 酸 塩 の 結 晶 。
　 　 【 請 求 項 ８ 】 　 前 記 塩 化 金 属 塩 が 、 約 ２ ２ ℃ と ２ ８ ℃ と の 間 で 添 加 さ れ る 第 １ の 部 分
、 約 ２ ０ ℃ と １ ５ ℃ と の 間 で 添 加 さ れ る 第 ２ の 部 分 、 お よ び 約 １ ２ ℃ と ８ ℃ と の 間 で 添 加
さ れ る 第 ３ の 部 分 、 を 包 含 す る ３ つ の 部 分 に 分 け て 添 加 さ れ る 、 請 求 項 ７ に 記 載 の 塩 酸 塩
結 晶 。
　 　 【 請 求 項 ９ 】 　 前 記 第 １ の 部 分 が 、 前 記 第 ２ の 部 分 ま た は 第 ３ の 部 分 の い ず れ か の 重
量 に し て 約 ２ 倍 の 塩 化 金 属 塩 を 含 む 、 請 求 項 ８ に 記 載 の 塩 酸 塩 結 晶 。
　 　 【 請 求 項 １ ０ 】 　 以 下 の 式 で 表 さ れ る エ キ ノ カ ン ジ ン Ｂ 核 の
塩 形 態 結 晶 、 お よ び そ の 薬 学 的 に 受 容 可 能 な 溶 媒 和 物 ま た は 水 和 物 で あ っ て ：
　 Ｃ Ｐ － Ｎ Ｈ ３

＋ Ａ － 、 （ Ｃ Ｐ － Ｎ Ｈ ３
＋ ） ２ Ａ － ２ 、 ま た は （ Ｃ Ｐ － Ｎ Ｈ ３

＋ Ｍ ＋ ） Ａ
－ ２

こ こ で 、 Ｃ Ｐ － Ｎ Ｈ ３
＋ は 、 以 下 の 構 造 ：

【 化 ３ 】
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　 で 表 さ れ 、
　 Ａ － は 、 ク ロ リ ド 、 ブ ロ ミ ド 、 ヨ ー ダ イ ド 、 ジ ハ イ ド ロ ゲ ン ホ ス フ ェ ー ト 、 ハ イ ド ロ ゲ
ン ス ル フ ェ ー ト 、 ハ イ ド ロ ゲ ン オ キ サ レ ー ト 、 ハ イ ド ロ ゲ ン タ ー ト レ ー ト 、 ベ ン ゾ エ ー ト
、 メ タ ン ス ル ホ ネ ー ト 、 ま た は ｐ － ト ル エ ン ス ル ホ ネ ー ト で あ り ；
　 Ｍ ＋ は 、 ア ン モ ニ ウ ム 、 リ チ ウ ム 、 ナ ト リ ウ ム 、 カ リ ウ ム ま た は テ ト ラ ア ル キ ル ア ン モ
ニ ウ ム で あ り ；
　 Ａ － ２ は 、 ス ル フ ェ ー ト 、 オ キ サ レ ー ト 、 ハ イ ド ロ ゲ ン ホ ス フ ェ ー ト 、 タ ー ト レ ー ト ま
た は フ マ レ ー ト で あ る 、

エ キ ノ カ ン ジ ン Ｂ 核 の 塩 形 態 結 晶 、 お よ び そ の 薬 学 的 に 受 容 可 能
な 溶 媒 和 物 ま た は 水 和 物 。
　 　 【 請 求 項 １ １ 】 　 以 下 の 式 で 表 さ れ る エ キ ノ カ ン ジ ン 核 の 内
部 塩 形 態 結 晶 、 お よ び そ の 薬 学 的 に 受 容 可 能 な 溶 媒 和 物 ま た は 水 和 物 で あ っ て ：
　 （ Ｃ Ｐ － Ｎ Ｈ ３

＋ Ａ － ） （ Ｍ ＋ Ａ － ） ま た は （ （ Ｃ Ｐ － Ｎ Ｈ ３
＋ ） ２ Ａ － ２ ） （ Ｍ ＋ ２

Ａ － ２ ）
こ こ で 、 Ｃ Ｐ － Ｎ Ｈ ３

＋ は 、 以 下 の 構 造 ：
【 化 ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　

で 表 さ れ 、
　 Ａ － は 、 ク ロ リ ド 、 ブ ロ ミ ド 、 ヨ ー ダ イ ド 、 ジ ハ イ ド ロ ゲ ン ホ ス フ ェ ー ト 、 ハ イ ド ロ ゲ
ン ス ル フ ェ ー ト 、 ハ イ ド ロ ゲ ン オ キ サ レ ー ト 、 ハ イ ド ロ ゲ ン タ ー ト レ ー ト 、 ベ ン ゾ エ ー ト
、 メ タ ン ス ル ホ ネ ー ト 、 ｐ － ト ル エ ン ス ル ホ ネ ー ト で あ り ；
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ま た は



　 Ｍ ＋ は 、 ア ン モ ニ ウ ム 、 リ チ ウ ム 、 ナ ト リ ウ ム 、 カ リ ウ ム ま た は テ ト ラ ア ル キ ル ア ン モ
ニ ウ ム で あ り ；
　 Ａ － ２ は 、 ス ル フ ェ ー ト 、 オ キ サ レ ー ト 、 ハ イ ド ロ ゲ ン ホ ス フ ェ ー ト 、 タ ー ト レ ー ト ま
た は フ マ レ ー ト で あ り ；
　 Ｍ ＋ ２ は 、 カ ル シ ウ ム ま た は マ グ ネ シ ウ ム で あ る 、

エ キ ノ カ ン ジ ン 核 の 内 部 塩 形 態 結 晶 、 お よ び そ の 薬 学 的 に 受 容 可
能 な 溶 媒 和 物 ま た は 水 和 物 。
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