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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６部門第１区分
【発行日】令和1年7月25日(2019.7.25)

【公表番号】特表2018-520352(P2018-520352A)
【公表日】平成30年7月26日(2018.7.26)
【年通号数】公開・登録公報2018-028
【出願番号】特願2017-567207(P2017-567207)
【国際特許分類】
   Ｇ０１Ｎ  33/68     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  43/00     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  35/00     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  35/02     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  35/04     (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  45/00     (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  45/06     (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  39/395    (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  31/69     (2006.01)
   Ｇ０１Ｎ  33/15     (2006.01)
   Ｇ０１Ｎ  33/50     (2006.01)
【ＦＩ】
   Ｇ０１Ｎ   33/68     　　　　
   Ａ６１Ｐ   43/00     １２１　
   Ａ６１Ｐ   35/00     　　　　
   Ａ６１Ｐ   43/00     １１１　
   Ａ６１Ｐ   35/02     　　　　
   Ａ６１Ｐ   35/04     　　　　
   Ａ６１Ｋ   45/00     　　　　
   Ａ６１Ｋ   45/06     　　　　
   Ａ６１Ｋ   39/395    　　　Ｕ
   Ａ６１Ｋ   39/395    　　　Ｔ
   Ａ６１Ｋ   31/69     　　　　
   Ｇ０１Ｎ   33/15     　　　Ｚ
   Ｇ０１Ｎ   33/50     　　　Ｚ

【手続補正書】
【提出日】令和1年6月21日(2019.6.21)
【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】
　がん患者における腫瘍の治療のための、有効量のアルギナーゼ阻害剤を提供する医薬組
成物であって、
　前記医薬組成物が、患者の肝臓においてアルギニンの蓄積を生じることなく、患者の腫
瘍における一日あたりの治療有効濃度のアルギニンを提供する投薬レジメンで、患者に投
与されるものである、医薬組成物。
【請求項２】
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　がん患者における腫瘍の治療のための、有効量のアルギナーゼ阻害剤を提供する医薬組
成物であって、
　前記医薬組成物が、前記阻害剤のトラフレベル（最低血中濃度）で、アルギニンレベル
が測定される場合に、患者の肝臓においてアルギニンレベルを増加させることなく、患者
の腫瘍におけるアルギニンレベルを回復させる投薬レジメンで、患者に投与されるもので
ある、医薬組成物。
【請求項３】
　細胞傷害性Ｔリンパ球関連タンパク質４（ＣＴＬＡ－４）の阻害剤およびアルギナーゼ
阻害剤を含む、医薬組成物。
【請求項４】
　アルギナーゼ阻害剤が、以下の構造：
【化１】

（式中、
　Ｒ’’’が、Ｈ、ＯＨ、－Ｓ（Ｏ）Ｒｄ、－Ｓ（Ｏ）２Ｒｄ、（Ｃ１－Ｃ８）アルキル
、（Ｃ３－Ｃ６）アリール、－ＮＨ２、－ＮＨ（Ｃ１－Ｃ６）アルキル、－Ｎ［（Ｃ１－
Ｃ６）アルキル］２、－Ｃ（Ｏ）ＮＲｄＲｅ、－Ｃ（Ｏ）（Ｃ１－Ｃ６）アルキル、－Ｃ
（Ｏ）（Ｃ３－Ｃ１４）アリール、－Ｃ（Ｏ）Ｏ（Ｃ１－Ｃ６）アルキル、－Ｃ（Ｏ）Ｏ
（Ｃ３－Ｃ１４）アリール、（Ｃ３－Ｃ６）シクロアルキル、（Ｃ３－Ｃ１４）ヘテロシ
クロアルキル、－Ｃ（Ｏ）（Ｃ３－Ｃ１４）ヘテロシクロアルキル、（Ｃ３－Ｃ１４）ヘ
テロアリール、（Ｃ３－Ｃ１４）アリール－（Ｃ１－Ｃ６）アルキレン－、（Ｃ３－Ｃ６

）シクロアルキル－（Ｃ１－Ｃ６）アルキレン－、（Ｃ３－Ｃ１４）ヘテロアリール－（
Ｃ１－Ｃ６）アルキレン－および（Ｃ３－Ｃ１４）ヘテロシクロ－（Ｃ１－Ｃ６）アルキ
レン－から選択され；
　ここで、アルキル、アルキレン、アリール、ヘテロアリール、シクロアルキルまたはヘ
テロシクロアルキルは、任意に、ハロゲン、オキソ、－ＣＯＯＨ、－ＣＮ、－ＮＯ２、－
ＯＨ、－ＮＲｄＲｅ、－ＮＲｇＳ（Ｏ）２Ｒｈ、（Ｃ１－Ｃ６）アルコキシ、（Ｃ３－Ｃ

１４）アリール、（Ｃ１－Ｃ６）ハロアルキルおよび（Ｃ３－Ｃ１４）アリールオキシか
ら選択される１つ以上のメンバーで置換されていてもよく；ならびに
　Ｒｄ、Ｒｅ、ＲｇおよびＲｈは、それぞれ独立して、Ｈ、直鎖または分岐の（Ｃ１－Ｃ

６）アルキル、（Ｃ３－Ｃ１４）アリール（Ｃ１－Ｃ６）アルキレン－、（Ｃ３－Ｃ１４

）アリール、（Ｃ１－Ｃ６）ヒドロキシアルキル、（Ｃ１－Ｃ６）アミノアルキル、Ｈ２

Ｎ（Ｃ１－Ｃ６）アルキレン－、（Ｃ３－Ｃ６）シクロアルキル、（Ｃ３－Ｃ１４）ヘテ
ロシクロアルキル、（Ｃ３－Ｃ１４）ヘテロアリール、（Ｃ３－Ｃ１４）アリール－（Ｃ

１－Ｃ６）アルキレン－および（Ｃ３－Ｃ６）アリール－（Ｃ３－Ｃ１４）－シクロアル
キレン－から選択される。）
を有する化合物または医薬として許容されるその塩である、請求項１から３のいずれか一
項に記載の医薬組成物。
【請求項５】
　Ｒ’’’が、Ｈ、ＯＨ、－Ｓ（Ｏ）Ｒｄ、－Ｓ（Ｏ）２Ｒｄ、（Ｃ１－Ｃ８）アルキル
、（Ｃ３－Ｃ６）アリール、－ＮＨ２、－ＮＨ（Ｃ１－Ｃ６）アルキル、－Ｎ［（Ｃ１－
Ｃ６）アルキル］２、－Ｃ（Ｏ）（Ｃ１－Ｃ６）アルキル、－Ｃ（Ｏ）（Ｃ３－Ｃ１４）
アリール、－Ｃ（Ｏ）Ｏ（Ｃ１－Ｃ６）アルキル、－Ｃ（Ｏ）Ｏ（Ｃ３－Ｃ１４）アリー
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ル、（Ｃ３－Ｃ６）シクロアルキル、（Ｃ３－Ｃ１４）ヘテロシクロアルキル、－Ｃ（Ｏ
）（Ｃ３－Ｃ１４）ヘテロシクロアルキル、（Ｃ３－Ｃ１４）ヘテロアリール、（Ｃ３－
Ｃ１４）アリール－（Ｃ１－Ｃ６）アルキレン－、（Ｃ３－Ｃ６）シクロアルキル－（Ｃ

１－Ｃ６）アルキレン－、（Ｃ３－Ｃ１４）ヘテロアリール－（Ｃ１－Ｃ６）アルキレン
－および（Ｃ３－Ｃ１４）ヘテロシクロ－（Ｃ１－Ｃ６）アルキレン－から選択され；
　ここで、アルキル、アルキレン、アリール、ヘテロアリール、シクロアルキルまたはヘ
テロシクロアルキルは、任意に、ハロゲン、オキソ、－ＣＯＯＨ、－ＣＮ、－ＮＯ２、－
ＯＨ、－ＮＲｄＲｅ、－ＮＲｇＳ（Ｏ）２Ｒｈ、（Ｃ１－Ｃ６）アルコキシ、（Ｃ３－Ｃ

１４）アリール、（Ｃ１－Ｃ６）ハロアルキルおよび（Ｃ３－Ｃ１４）アリールオキシか
ら選択される１つ以上のメンバーで置換されていてもよく；ならびに
　Ｒｄ、Ｒｅ、ＲｇおよびＲｈは、それぞれ独立して、Ｈ、直鎖または分岐の（Ｃ１－Ｃ

６）アルキル、（Ｃ３－Ｃ１４）アリール（Ｃ１－Ｃ６）アルキレン－、（Ｃ３－Ｃ１４

）アリール、（Ｃ１－Ｃ６）ヒドロキシアルキル、（Ｃ１－Ｃ６）アミノアルキル、Ｈ２

Ｎ（Ｃ１－Ｃ６）アルキレン－、（Ｃ３－Ｃ６）シクロアルキル、（Ｃ３－Ｃ１４）ヘテ
ロシクロアルキル、（Ｃ３－Ｃ１４）ヘテロアリール、（Ｃ３－Ｃ１４）アリール－（Ｃ

１－Ｃ６）アルキレン－および（Ｃ３－Ｃ６）アリール－（Ｃ３－Ｃ１４）－シクロアル
キレン－から選択される；
請求項４に記載の医薬組成物。
【請求項６】
　Ｒ’’’が、－Ｃ（Ｏ）（Ｃ１－Ｃ６）アルキル、－Ｃ（Ｏ）Ｏ（Ｃ１－Ｃ６）アルキ
ル、－Ｃ（Ｏ）Ｏ（Ｃ３－Ｃ１４）アリール、－Ｃ（Ｏ）（Ｃ３－Ｃ１４）ヘテロシクロ
アルキルおよび－Ｃ（Ｏ）（Ｃ３－Ｃ１４）アリールから選択され；
　ここで、アルキル、アリールまたはヘテロシクロアルキルは、任意に、ハロゲン、オキ
ソ、－ＣＯＯＨ、－ＣＮ、－ＮＯ２、－ＯＨ、－ＮＲｄＲｅ、－ＮＲｇＳ（Ｏ）２Ｒｈ、
（Ｃ１－Ｃ６）アルコキシ、（Ｃ３－Ｃ１４）アリール、（Ｃ１－Ｃ６）ハロアルキルお
よび（Ｃ３－Ｃ１４）アリールオキシから選択される１つ以上のメンバーで置換されてい
てもよく；ならびに
　Ｒｄ、Ｒｅ、ＲｇおよびＲｈは、それぞれ独立して、Ｈ、直鎖または分岐の（Ｃ１－Ｃ

６）アルキル、（Ｃ３－Ｃ１４）アリール（Ｃ１－Ｃ６）アルキレン－、（Ｃ３－Ｃ１４

）アリール、（Ｃ１－Ｃ６）ヒドロキシアルキル、（Ｃ１－Ｃ６）アミノアルキル、Ｈ２

Ｎ（Ｃ１－Ｃ６）アルキレン－、（Ｃ３－Ｃ６）シクロアルキル、（Ｃ３－Ｃ１４）ヘテ
ロシクロアルキル、（Ｃ３－Ｃ１４）ヘテロアリール、（Ｃ３－Ｃ１４）アリール－（Ｃ

１－Ｃ６）アルキレン－および（Ｃ３－Ｃ６）アリール－（Ｃ３－Ｃ１４）－シクロアル
キレン－から選択される；
請求項４に記載の医薬組成物。
【請求項７】
　アルギナーゼ阻害剤が、以下の構造：
【化２】

を有する化合物または医薬として許容されるその塩である、請求項４から６のいずれか一
項に記載の医薬組成物。
【請求項８】
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　アルギナーゼ阻害剤が、以下の構造：
【化３】

を有する化合物または医薬として許容されるその塩である、請求項４から６のいずれか一
項に記載の医薬組成物。
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