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【手続補正書】
【提出日】平成24年3月28日(2012.3.28)
【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】
表１のアミノ酸配列からなる群より選択されるアミノ酸配列に対して少なくとも約６０％
同一であるアミノ酸配列を含むペプチド模倣大環状分子であって、該ペプチド模倣大環状
分子が少なくとも２つのアミノ酸のα位置を連結する架橋剤を含み、該ペプチド模倣大環
状分子がらせんを含む、ペプチド模倣大環状分子。
【請求項２】
前記ペプチド模倣大環状分子の前記アミノ酸配列が、表１のアミノ酸配列からなる群より
選択されるアミノ酸配列に対して少なくとも約８０％同一である、請求項１に記載のペプ
チド模倣大環状分子。
【請求項３】
前記ペプチド模倣大環状分子の前記アミノ酸配列が、表１のアミノ酸配列からなる群より
選択されるアミノ酸配列に対して少なくとも約９０％同一である、請求項１に記載のペプ
チド模倣大環状分子。
【請求項４】
前記ペプチド模倣大環状分子の前記アミノ酸配列が、表１のアミノ酸配列からなる群より
選択される、請求項１に記載のペプチド模倣大環状分子。
【請求項５】
前記ペプチド模倣大環状分子がα－らせんを含む、請求項１～４のいずれか一項に記載の
ペプチド模倣大環状分子。
【請求項６】
前記ペプチド模倣大環状分子が非らせんリンカー（ｎｏｎ－ｈｅｌｉｃａｌ　ｌｉｎｋｅ
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ｒ）によって接続された２つ以上のα－らせんを含む、請求項１～５のいずれか一項に記
載のペプチド模倣大環状分子。
【請求項７】
２つ以上のα－らせんペプチド模倣大環状分子が非らせんリンカーによって接続される、
請求項１～５のいずれか一項に記載のペプチド模倣大環状分子。
【請求項８】
前記ペプチド模倣大環状分子がα，α－二置換アミノ酸を含む、請求項１～７のいずれか
一項に記載のペプチド模倣大環状分子。
【請求項９】
前記２つのアミノ酸のうちの少なくとも１つがα，α－二置換アミノ酸である、請求項８
に記載のペプチド模倣大環状分子。
【請求項１０】
前記ペプチド模倣大環状分子が式：
【化３８】

を有し、
　式中：
　Ａ、Ｃ、Ｄ、およびＥがそれぞれ独立して、天然または非天然のアミノ酸であり；
　Ｂが天然または非天然のアミノ酸、アミノ酸アナログ、

【化３９】

、［－ＮＨ－Ｌ３－ＣＯ－］、［－ＮＨ－Ｌ３－ＳＯ２－］、または［－ＮＨ－Ｌ３－］
であり；
　Ｒ１およびＲ２が独立して、非置換またはハロ－で置換される、－Ｈ、アルキル、アル
ケニル、アルキニル、アリールアルキル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、ヘ
テロアルキル、またはヘテロシクロアルキルであって、；
　Ｒ３が水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、アリールアルキル、ヘテロアルキル
、シクロアルキル、ヘテロシクロアルキル、シクロアルキルアルキル、シクロアリール、
またはヘテロシクロアリールであって、必要に応じてＲ５で置換されており；
　Ｌが式－Ｌ１－Ｌ２－の大環状分子形成リンカーであり；
　Ｌ１およびＬ２が独立してアルキレン、アルケニレン、アルキニレン、ヘテロアルキレ
ン、シクロアルキレン、ヘテロシクロアルキレン、シクロアリーレン、ヘテロシクロアリ
ーレン、または［－Ｒ４－Ｋ－Ｒ４－］ｎであって、各々が必要に応じてＲ５で置換され
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；
　Ｒ４がそれぞれアルキレン、アルケニレン、アルキニレン、ヘテロアルキレン、シクロ
アルキレン、ヘテロシクロアルキレン、アリーレン、またはヘテロアリーレンであり；
　ＫがそれぞれＯ、Ｓ、ＳＯ、ＳＯ２、ＣＯ、ＣＯ２またはＣＯＮＲ３であり；
　Ｒ５がそれぞれ独立してハロゲン、アルキル、－ＯＲ６、－Ｎ（Ｒ６）２、－ＳＲ６、
－ＳＯＲ６、－ＳＯ２Ｒ６、－ＣＯ２Ｒ６、蛍光性部分、放射性同位体または治療剤であ
り；
　Ｒ６がそれぞれ独立して－Ｈ、アルキル、アルケニル、アルキニル、アリールアルキル
、シクロアルキルアルキル、ヘテロシクロアルキル、蛍光性部分、放射性同位体または治
療剤であり；
　Ｒ７が、必要に応じてＲ５で置換される、－Ｈ、アルキル、アルケニル、アルキニル、
アリールアルキル、シクロアルキル、ヘテロアルキル、シクロアルキルアルキル、ヘテロ
シクロアルキル、シクロアリールまたはヘテロシクロアリールであるか、またはＤ残基を
有する環状構造の一部であり；
　Ｒ８が、必要に応じてＲ５で置換される、－Ｈ、アルキル、アルケニル、アルキニル、
アリールアルキル、シクロアルキル、ヘテロアルキル、シクロアルキルアルキル、ヘテロ
シクロアルキル、シクロアリール、またはヘテロシクロアリールであるか、またはＥ残基
を有する環状構造の一部であり；
　ｖおよびｗが独立して１～１０００の整数であり；
　ｕ、ｘ、ｙおよびｚが独立して０～１０の整数であり；かつ
　ｎが１～５の整数である、請求項８に記載のペプチド模倣大環状分子。
【請求項１１】
少なくとも２つの大環状分子形成リンカーを含む、請求項１～５のいずれか一項に記載の
ペプチド模倣大環状分子。
【請求項１２】
　癌、加齢性黄斑変性症、または過剰な新脈管形成の処置のための医薬の製造における、
請求項１～１０のいずれか一項に記載のペプチド模倣大環状分子の使用。
【請求項１３】
例えば、ＣＢＰ／ｐ３００タンパク質とＨＩＦ１αタンパク質との間の相互作用を拮抗す
ることによって、被験体においてＨＩＦ１αの活性を調節するための医薬の製造における
、請求項１～１１のいずれか一項に記載のペプチド模倣大環状分子の使用。
【請求項１４】
　癌、加齢性黄斑変性症、または過剰な新脈管形成の処置のための組成物であって、請求
項１～１０のいずれか一項に記載のペプチド模倣大環状分子を含む組成物。
【請求項１５】
例えば、ＣＢＰ／ｐ３００タンパク質とＨＩＦ１αタンパク質との間の相互作用を拮抗す
ることによって、被験体においてＨＩＦ１αの活性を調節するための組成物であって、請
求項１～１１のいずれか一項に記載のペプチド模倣大環状分子を含む組成物。
 
 
【手続補正２】
【補正対象書類名】明細書
【補正対象項目名】００１４
【補正方法】変更
【補正の内容】
【００１４】
　さらに、本発明は、被験体において癌を処置する方法であって、本発明のペプチド模倣
大環状分子を該被験体に投与する工程を包含する方法を提供する。また、被験体において
ＨＩＦ１αの活性を調節する方法であって、本発明のペプチド模倣大環状分子を該被験体
に投与する工程を包含する方法、または被験体においてＣＢＰ／ｐ３００タンパク質とＨ
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ＩＦ１αタンパク質との間の相互作用を拮抗する方法であって、このようなペプチド模倣
大環状分子を該被験体に投与する工程を包含する方法も提供される。
　本発明は、例えば以下の項目を提供する。
（項目１）
表１のアミノ酸配列からなる群より選択されるアミノ酸配列に対して少なくとも約６０％
同一であるアミノ酸配列を含むペプチド模倣大環状分子。
（項目２）
前記ペプチド模倣大環状分子の前記アミノ酸配列が、表１のアミノ酸配列からなる群より
選択されるアミノ酸配列に対して少なくとも約８０％同一である、項目１に記載のペプチ
ド模倣大環状分子。
（項目３）
前記ペプチド模倣大環状分子の前記アミノ酸配列が、表１のアミノ酸配列からなる群より
選択されるアミノ酸配列に対して少なくとも約９０％同一である、項目１に記載のペプチ
ド模倣大環状分子。
（項目４）
前記ペプチド模倣大環状分子の前記アミノ酸配列が、表１のアミノ酸配列からなる群より
選択される、項目１に記載のペプチド模倣大環状分子。
（項目５）
前記ペプチド模倣大環状分子がらせんを含む、項目１に記載のペプチド模倣大環状分子。
（項目６）
前記ペプチド模倣大環状分子がα－らせんを含む、項目１に記載のペプチド模倣大環状分
子。
（項目７）
前記ペプチド模倣大環状分子が非らせんリンカー（ｎｏｎ－ｈｅｌｉｃａｌ　ｌｉｎｋｅ
ｒ）によって接続された２つ以上のα－らせんを含む、項目１に記載のペプチド模倣大環
状分子。
（項目８）
２つ以上のα－らせんペプチド模倣大環状分子が非らせんリンカーによって接続される、
項目１に記載のペプチド模倣大環状分子。
（項目９）
前記ペプチド模倣大環状分子がα，α－二置換アミノ酸を含む、項目１に記載のペプチド
模倣大環状分子。
（項目１０）
前記ペプチド模倣大環状分子が少なくとも２つのアミノ酸のα位置を連結する架橋剤を含
む、項目１に記載のペプチド模倣大環状分子。
（項目１１）
前記２つのアミノ酸のうちの少なくとも１つがα，α－二置換アミノ酸である、項目１０
に記載のペプチド模倣大環状分子。
（項目１２）
前記ペプチド模倣大環状分子が式：



(5) JP 2012-503024 A5 2012.5.24

【化３８】

を有し、
　式中：
　Ａ、Ｃ、Ｄ、およびＥがそれぞれ独立して、天然または非天然のアミノ酸であり；
　Ｂが天然または非天然のアミノ酸、アミノ酸アナログ、

【化３９】

、［－ＮＨ－Ｌ３－ＣＯ－］、［－ＮＨ－Ｌ３－ＳＯ２－］、または［－ＮＨ－Ｌ３－］
であり；
　Ｒ１およびＲ２が独立して、非置換またはハロ－で置換される、－Ｈ、アルキル、アル
ケニル、アルキニル、アリールアルキル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、ヘ
テロアルキル、またはヘテロシクロアルキルであって、；
　Ｒ３が水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、アリールアルキル、ヘテロアルキル
、シクロアルキル、ヘテロシクロアルキル、シクロアルキルアルキル、シクロアリール、
またはヘテロシクロアリールであって、必要に応じてＲ５で置換されており；
　Ｌが式－Ｌ１－Ｌ２－の大環状分子形成リンカーであり；
　Ｌ１およびＬ２が独立してアルキレン、アルケニレン、アルキニレン、ヘテロアルキレ
ン、シクロアルキレン、ヘテロシクロアルキレン、シクロアリーレン、ヘテロシクロアリ
ーレン、または［－Ｒ４－Ｋ－Ｒ４－］ｎであって、各々が必要に応じてＲ５で置換され
；
　Ｒ４がそれぞれアルキレン、アルケニレン、アルキニレン、ヘテロアルキレン、シクロ
アルキレン、ヘテロシクロアルキレン、アリーレン、またはヘテロアリーレンであり；
　ＫがそれぞれＯ、Ｓ、ＳＯ、ＳＯ２、ＣＯ、ＣＯ２またはＣＯＮＲ３であり；
　Ｒ５がそれぞれ独立してハロゲン、アルキル、－ＯＲ６、－Ｎ（Ｒ６）２、－ＳＲ６、
－ＳＯＲ６、－ＳＯ２Ｒ６、－ＣＯ２Ｒ６、蛍光性部分、放射性同位体または治療剤であ
り；
　Ｒ６がそれぞれ独立して－Ｈ、アルキル、アルケニル、アルキニル、アリールアルキル
、シクロアルキルアルキル、ヘテロシクロアルキル、蛍光性部分、放射性同位体または治
療剤であり；
　Ｒ７が、必要に応じてＲ５で置換される、－Ｈ、アルキル、アルケニル、アルキニル、
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アリールアルキル、シクロアルキル、ヘテロアルキル、シクロアルキルアルキル、ヘテロ
シクロアルキル、シクロアリールまたはヘテロシクロアリールであるか、またはＤ残基を
有する環状構造の一部であり；
　Ｒ８が、必要に応じてＲ５で置換される、－Ｈ、アルキル、アルケニル、アルキニル、
アリールアルキル、シクロアルキル、ヘテロアルキル、シクロアルキルアルキル、ヘテロ
シクロアルキル、シクロアリール、またはヘテロシクロアリールであるか、またはＥ残基
を有する環状構造の一部であり；
　ｖおよびｗが独立して１～１０００の整数であり；
　ｕ、ｘ、ｙおよびｚが独立して０～１０の整数であり；かつ
　ｎが１～５の整数である、項目１０に記載のペプチド模倣大環状分子。
（項目１３）
前記ペプチド模倣大環状分子が、該ペプチド模倣大環状分子内の第二のアミノ酸に対して
第一のアミノ酸の骨格アミノ基を連結する架橋剤を含む、項目１に記載のペプチド模倣大
環状分子。
（項目１４）
前記ペプチド模倣大環状分子が式（ＩＶ）または（ＩＶａ）：
【化４０】

　を有し、
　式中：
　Ａ、Ｃ、Ｄ、およびＥがそれぞれ独立して天然または非天然のアミノ酸であり；
　Ｂが天然または非天然のアミノ酸、アミノ酸アナログ、

【化４１】

、［－ＮＨ－Ｌ３－ＣＯ－］、［－ＮＨ－Ｌ３－ＳＯ２－］、または［－ＮＨ－Ｌ３－］
であり；
　Ｒ１およびＲ２が独立して、非置換もしくはハロ－で置換される、－Ｈ、アルキル、ア
ルケニル、アルキニル、アリールアルキル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、
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ヘテロアルキル、またはヘテロシクロアルキルであるか、またはＥ残基を有する環状構造
の一部であり；
　Ｒ３が水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、アリールアルキル、ヘテロアルキル
、シクロアルキル、ヘテロシクロアルキル、シクロアルキルアルキル、シクロアリール、
またはヘテロシクロアリールであって、必要に応じてＲ５で置換されており；
　Ｌ１およびＬ２が独立してアルキレン、アルケニレン、アルキニレン、ヘテロアルキレ
ン、シクロアルキレン、ヘテロシクロアルキレン、シクロアリーレン、ヘテロシクロアリ
ーレン、または［－Ｒ４－Ｋ－Ｒ４－］ｎであって、各々が必要に応じてＲ５で置換され
；
　Ｒ４がそれぞれアルキレン、アルケニレン、アルキニレン、ヘテロアルキレン、シクロ
アルキレン、ヘテロシクロアルキレン、アリーレン、またはヘテロアリーレンであり；
　ＫがそれぞれＯ、Ｓ、ＳＯ、ＳＯ２、ＣＯ、ＣＯ２またはＣＯＮＲ３であり；
　Ｒ５がそれぞれ独立してハロゲン、アルキル、－ＯＲ６、－Ｎ（Ｒ６）２、－ＳＲ６、
－ＳＯＲ６、－ＳＯ２Ｒ６、－ＣＯ２Ｒ６、蛍光性部分、放射性同位体または治療剤であ
り；
　Ｒ６がそれぞれ独立して－Ｈ、アルキル、アルケニル、アルキニル、アリールアルキル
、シクロアルキルアルキル、ヘテロシクロアルキル、蛍光性部分、放射性同位体または治
療剤であり；
　Ｒ７が、必要に応じてＲ５で置換される、－Ｈ、アルキル、アルケニル、アルキニル、
アリールアルキル、シクロアルキル、ヘテロアルキル、シクロアルキルアルキル、ヘテロ
シクロアルキル、シクロアリールまたはヘテロシクロアリールであり；
　ｖおよびｗが独立して１～１０００の整数であり；
　ｕ、ｘ、ｙおよびｚが独立して０～１０の整数であり；かつ
　ｎが１～５の整数である、項目１３に記載のペプチド模倣大環状分子。
（項目１５）
被験体において癌を処置する方法であって、項目１に記載のペプチド模倣大環状分子を該
被験体に投与する工程を包含する、方法。
（項目１６）
被験体において加齢性黄斑変性症または糖尿病性網膜症を処置する方法であって、項目１
に記載のペプチド模倣大環状分子を該被験体に投与する工程を包含する、方法。
（項目１７）
被験体における過剰な新脈管形成によって引き起こされる障害を処置する方法であって、
項目１に記載のペプチド模倣大環状分子を該被験体に投与する工程を包含する、方法。
（項目１８）
被験体においてＨＩＦ１αの活性を調節する方法であって、項目１に記載のペプチド模倣
大環状分子を該被験体に投与する工程を包含する、方法。
（項目１９）
被験体においてＣＢＰ／ｐ３００タンパク質とＨＩＦ１αタンパク質との間の相互作用に
対して拮抗する方法であって、項目１に記載のペプチド模倣大環状分子を該被験体に投与
する工程を包含する、方法。


	header
	written-amendment

