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申請番号 200510128719.4_包袋部分翻訳 

 

補正書 

出願日 ２０００年８月２９日  

特許請求の範囲  

［請求項１］薬物組成物が薬用可能な担体マトリックスに付着するエンテカビル０．００

１～１０ｍｇを含む、エンテカビルのＢ型肝炎ウイルス感染症治療のための１日１回投与

のための錠剤又はカプセル形態の前記薬物組成物を調製するための用途。  

［請求項２］前記エンテカビルの含有量が、０．０１ｍｇ～１０ｍｇである請求項１に記

載の用途。 

［請求項３］前記エンテカビルの含有量が、０．０１ｍｇ～５ｍｇである請求項１に記載

の用途。 

［請求項４］前記エンテカビルの含有量が、０．０１ｍｇである請求項３に記載の用途。  

［請求項５］前記エンテカビルの含有量が、０．０５ｍｇである請求項３に記載の用途。  

［請求項６］前記エンテカビルの含有量が、０．１ｍｇである請求項３に記載の用途。  

［請求項７］前記エンテカビルの含有量が、０．５ｍｇである請求項３に記載の用途。  

［請求項８］前記エンテカビルの含有量が、１．０ｍｇである請求項３に記載の用途。  

［請求項９］前記薬物組成物が、１またはそれ以上の他の薬物活物質を含む請求項１に記

載の用途。 

［請求項１０］前記担体マトリックスが、微結晶性セルロース、リン酸カルシウム、デキ

ストリン、ブドウ糖、デキストレート、マンニトール、ソルビトール及びショ糖から選ば

れ、且つ前記エンテカビルが十分な接着性のある重合接着性物質によって前記マトリック

スに付着している請求項１に記載の用途。  

［請求項１１］前記接着性物質が、ポビドン、メチルセルロース、ヒドロキシメチルセル

ロース、ヒドロキシプロピルメチルセルロース、ヒドロキシプロピルセルロース、ヒドロ

キシエチルセルロース、ゼラチン、グアールガム及びキサンタンガムから選ばれる請求項

１０に記載の用途。  

［請求項１２］前記薬物組成物が滑沢剤及び崩壊剤を含有し、前記滑沢剤が、ステアリン

酸マグネシウム、ステアリン酸、ステアリルフマール酸ナトリウム及びラウリル硫酸ナト

リウムから選ばれ、且つ前記崩壊剤が、クロスポビドン、クロスカルメロースナトリウム、
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デンプングリコール酸ナトリウム、予備ゼラチン化デンプン及びトウモロコシデンプンか

ら選ばれる請求項１に記載の用途。  

［請求項１３］前記エンテカビル錠剤組成物が、エンテカビル０．０１％、微結晶性セル

ロース９３．２４％、クロスポビドン４．０％、ポビドン２．５０％、及びステアリン酸

マグネシウム０．２５％（前記％は重量／重量に基づく）；またはエンテカビル１．０％、

マンニトール９０．０％、クロスカルメロースナトリウム４．０％、メチルセルロース２．

５０％、及びステアリン酸２．５０％（前記％は重量／重量に基づく）を含む、エンテカ

ビルの合計重量１００ｍｇの錠剤形態の薬物組成物を調製するための用途。  

［請求項１４］前記エンテカビルカプセル組成物が、エンテカビル１０．０％、微結晶性

セルロース８２．０３％、クロスポビドン４．００％、ポビドン２．５０％、ステアリン

酸マグネシウム０．２５％、及び塩酸１．２２％（前記％は重量／重量に基づく）；または、

エンテカビル０．０５％、リン酸二カルシウム９３．２０％、クロスポビドン４．００％、

ヒドロキシプロピルセルロース２．５０％、及びステアリン酸マグネシウム０．２５％（上

記％は重量／重量に基づく）を含む、エンテカビルの合計重量１００ｍｇのカプセル形態

の薬物組成物を調製するための用途。  

［請求項１５］薬学的に許容され得る担体マトリックスの表面に付着するエンテカビル０．

０１～５ｍｇを含む、投与頻度が１日１回の成人患者のＢ型肝炎ウイルス感染症又は併発

感染症治療のための薬物組成物。 

［請求項１６］前記エンテカビルの含有量が、０．０１ｍｇである請求項１５に記載の組

成物。 

［請求項１７］前記エンテカビルの含有量が、０．０５ｍｇである請求項１５に記載の組

成物。 

［請求項１８］前記エンテカビルの含有量が、０．１ｍｇである請求項１５に記載の組成

物。 

［請求項１９］前記エンテカビルの含有量が、０．５ｍｇである請求項１５に記載の組成

物。 

［請求項２０］前記エンテカビルの含有量が、１．０ｍｇである請求項１５に記載の組成

物。 

［請求項２１］該組成物が錠剤又はカプセル形態である、請求項１５に記載の組成物。 

［請求項２２］１またはそれ以上の他の薬物活物質を含む、請求項１５に記載の組成物。  
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［請求項２３］担体マトリックスに付着しているエンテカビル０．０５～１．０ｍｇを含

み、前記担体マトリクッスが、微結晶性セルロース、リン酸カルシウム、デキストリン、

ブドウ糖、デキストレート、マンニトール、ソルビトール及びショ糖から選ばれ、且つ前

記エンテカビルが薬学的に許容され得る接着性物質によって前記マトリックスの表面に付

着し、前記接着性物質が、ポビドン、メチルセルロース、ヒドロキシメチルセルロース、

ヒドロキシプロピルメチルセルロース、ヒドロキシプロピルセルロース、ヒドロキシエチ

ルセルロース、ゼラチン、グアールガム及びキサンタンガムから選ばれ、前記組成物が２

８日後のＢ型肝炎ウイルスＤＮＡレベルの平均対数を少なくとも２．２１を減少させる低

用量エンテカビルの経口投与薬物組成物。  

［請求項２４］滑沢剤及び崩壊剤を含む請求項２３に記載の組成物。  

［請求項２５］前記滑沢剤が、ステアリン酸マグネシウム、ステアリン酸、ステアリルフ

マール酸ナトリウム及びラウリル硫酸ナトリウムから選ばれ、且つ前記崩壊剤が、クロス

ポビドン、クロスカルメロースナトリウム、デンプングリコール酸ナトリウム、予備ゼラ

チン化デンプン及びトウモロコシデンプンから選ばれる請求項２４に記載の組成物。  

［請求項２６］接着性物質によって担体マトリックスに付着してコーティングを形成する

エンテカビル、滑沢剤及び崩壊剤を含む、低用量エンテカビルの経口投与薬物組成物であ

って、前記エンテカビルの含有量が、前記組成物の０．００１～１０重量％であり、前記

接着性物の含有量が、前記組成物の１～１０重量％であり、前記担体の含有量が、前記組

成物の８０～９５重量％であり、前記崩壊剤の含有量が、前記組成物の１～５重量％であ

り、前記滑沢剤の含有量が、前記組成物の０．１～５重量％である薬物組成物。  

［請求項２７］前記接着性物質が、ポビドン、メチルセルロース、ヒドロキシメチルセル

ロース、ヒドロキシプロピルメチルセルロース、ヒドロキシプロピルセルロース、ヒドロ

キシエチルセルロース、ゼラチン、グアールガム及びキサンタンガムから選ばれ、  

 前記担体マトリックスが、微結晶性セルロース、リン酸カルシウム、デキストリン、ブ

ドウ糖、デキストレート、マンニトール、ソルビトール及びショ糖から選ばれ、  

 前記崩壊剤が、クロスポビドン、クロスカルメロースナトリウム、デンプングリコール

酸ナトリウム、予備ゼラチン化デンプン及びトウモロコシデンプンから選ばれ、且つ  

 前記滑沢剤が、ステアリン酸マグネシウム、ステアリン酸、ステアリルフマール酸ナト

リウム及びラウリル硫酸ナトリウムから選ばれる請求項２６に記載の組成物。  

［請求項２８］前記接着性物質がポビドンである請求項２７に記載の組成物。  
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［請求項２９］前記担体マトリックスが微結晶性セルロースである請求項２７に記載の組

成物。 

［請求項３０］前記崩壊剤がクロスポビドンである請求項２７に記載の組成物。 

［請求項３１］前記滑沢剤がステアリン酸マグネシウムである請求項２７に記載の組成物。 

［請求項３２］前記組成物が錠剤組成物であり、エンテカビル０．０１％、微結晶性セル

ロース９３．２４％、クロスポビドン４．０％、ポビドン２．５０％及びステアリン酸マ

グネシウム０．２５％（前記％は重量／重量に基づく）を含む請求項２７に記載の組成物。  

［請求項３３］前記組成物が錠剤組成物であり、エンテカビル１．０％、マンニトール９

０．０％、クロスカルメロースナトリウム４．０％、メチルセルロース２．５０％、及び

ステアリン酸２．５０％（前記％は重量／重量に基づく）を含む請求項２７に記載の組成

物。 

［請求項３４］外被覆膜層を有する、請求項３２に記載の組成物。  

［請求項３５］外被覆膜層を有する、請求項３３に記載の組成物。  

［請求項３６］前記組成物がカプセル組成物であり、エンテカビル１０．０％、微結晶性

セルロース８２． ０３％、クロスポビドン４．００％、ポビドン２．５０％、ステアリン

酸マグネシウム０．２５％、及び塩酸１．２２％（前記％は重量／重量に基づく）を含む

請求項２７に記載の組成物。  

［請求項３７］前記組成物がカプセル組成物であり、エンテカビル０．０５％、リン酸二

カルシウム ９３．２０％、クロスポビドン４．００％、ヒドロキシプロピルセルロース２．

５０％、及びステアリン酸  マグネシウム０．２５％（前記％は重量／重量％に基づく）を

含む請求項２７に記載の組成物。  

［請求項３８］組成物に基づいて０．００１～１０％重量／重量のエンテカビルを含む経

口投与薬物組成物の調製方法であって、（ａ）エンテカビルおよび接着性物質を溶媒に溶解

させ、前記溶媒が水或いは酸性又は塩基性ｐＨを有する水であること、（ｂ）前記エンテカ

ビルを担体マトリクスに付着させるように、担体マトリクスを動かしながら、前記担体マ

トリクスに工程（ａ）の溶液をスプレーすること、（ｃ）工程（ｂ）の前記コーティングさ

れた担体マトリクスを乾燥させて前記溶媒を除去すること、（ｄ）工程（ｃ）の乾燥されて

コーティングされた担体マトリクスと他の所望の成分を混合して前記薬物組成物を調製す

ることを含む、方法。  

［請求項３９］前記担体マトリックスが、スプレー工程（ｂ）中、機械的攪拌によって動



5 

かされつづけ、前記コーティングされた担体マトリックスが、工程（ｃ）中皿状乾燥機ま

たは流動床乾燥機中で乾燥される請求項３８に記載の方法。 

［請求項４０］前記担体マトリックスが、スプレー工程（ｂ）中、気流攪拌によって動か

されつづけ、前記コーティングされた担体マトリックスが、工程（ｃ）中も気流攪拌によ

って乾燥される請求項３８に記載の方法。  

 

第一回拒絶理由通知書 

 出願番号：２００５１０１２８７１９４  

 本出願は、低用量エンテカビル製剤およびその使用に関し、審査により、次の拒絶理由

を提出する。 

 １ 特許法第３３条の規定に合致しない場合  

 １．１ 請求項２３における「前記組成物が２８日後のＢ型肝炎ウイルスＤＮＡレベル

の平均対数を少なくとも２．２１を減少させる」については、元の明細書及び特許請求の

範囲に対応の記載がなく、元の明細書及び特許請求の範囲に「１日１回エンテカビルを０．

０５、０．１、０．５及び１．０ｍｇ服用し、２８日目における血液中のＢ型肝炎ウイル

スＤＮＡレベルの平均対数を２．２１、２．２５、２．８１及び２．４２を減少させる」

しか記載されていないが、これらの値から直接的に、疑う余地も無く「前記エンテカビル

０．０５～１．０ｍｇを含む組成物が２８日後のＢ型肝炎ウイルスＤＮＡレベルの平均対

数を少なくとも２．２１を減少させる」ことを確定できない。 

 請求項２４および２５も請求項２３の従属請求項として同じ欠陥が存在する。  

 １．２ 請求項３８における「前記溶媒が水或いは酸性又は塩基性ｐＨを有する水であ

り」については、元の明細書及び特許請求の範囲に対応の記載がなく、元の明細書及び特

許請求の範囲に「溶媒が水或いはｐＨを調整した水であり、酸、例えば塩酸を加えて水の

ｐＨを低下させることにより、エンテカビルの水への溶解度を高める」が記載されるが、

これより直接的に、疑う余地も無く前記溶剤が塩基性ｐＨの水であってもよいことも確定

できない。 

 請求項３９および４０も請求項３８の従属請求項として同じ欠陥が存在する。  

 したがって、請求項２３～２５、３８～４０の補正は元の明細書および特許請求の範囲

を超え、特許法第３３条の規定に合致していない。  

 ２ 特許法第２２条第３項の進歩性の規定に合致しない場合  
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 ２．１ 請求項１はエンテカビルのＢ型肝炎ウイルス感染症治療のための１日１回投与

のための錠剤又はカプセル形態の薬物組成物を調製するための用途の保護を求める。引用

文献１は（Ａ.Ｇｒａｕｌ,ｅｔａｌ．「ＢＭＳ－２００４７５；Ａｎｔｉ－ＨＢＶ」,Ｄｒｕ

ｇｓ ｏｆ ｔｈｅ Ｆｕｔｕｒｅ,１９９９ ,２４（１１）：１１７３－１１７７）には、

エンテカビルが  Ｂ型肝炎ウイルス感染症を治療するために用いられることを開示し、具体

的には、１ｍｇ、２．５ｍｇ、５ｍｇ、１０ｍｇ、２０ｍｇ又は４０ｍｇのエンテカビル

単回経口投与を用いた臨床試験（引用文献１における第１１７６頁右欄第２３～２７行を

参照する）を開示する。以上から分かるように、引用文献１には、実際に１ｍｇ、２．５

ｍｇ、５ｍｇ又は１０ｍｇのエンテカビルを含む薬物組成物のＢ型肝炎ウイルス感染症治

療のための経口投与薬物の調製への使用が開示されており、請求項１が引用文献１と比較

して、区別は以下の通りである：（１）１日１回投与する；（２）組成物が錠剤又はカプセ

ル形態である；（３）エンテカビルが薬用可能な担体マトリックスに付着する。  

 区別的技術特徴（１）について、１日１回投与が投与頻度に属し、医師の治療挙動を反

映し、組成物の組成、含有量及び構造に影響及び変更を及ぼさず、この薬物を使用する過

程で単に示される区別的特徴は製薬過程で示される特徴ではなく、用途種類の特徴に属し

ていない。したがって、区別的技術特徴（１）は製薬用途の技術的特徴を構成しないとな

り、進歩性を評論する時、何らの影響を与えない。  

 区別的技術特徴（２）及び（３）について、錠剤またはカプセルは最も一般的な経口投

与薬物剤形であり、常規の薬剤学的調製方法及びプロセスによって調製して得られ、引用

文献１には、エンテカビルが経口投与薬物形態であることが開示されており、その上、エ

ンテカビルを錠剤又はカプセルとして調製することは当業者にとって明らかである。薬用

担体マトリックスを加えることは当該技術分野において公知の常識であり、接着剤で薬物

を担体マトリクッスに付着することは当該技術分野における錠剤又はカプセル剤を調製す

る時の常用の技術的手段にも属し、例えば、錠剤を調製する過程において、一般に接着剤

を用いて薬物成分薬物を一定量の担体マトリックスとして使用される充填剤（例えば、デ

ンプン、微結晶性セルロースなど）と接着した後、造粒打錠する。当業者にとって、薬物

の剤形及び薬物を担体マトリックスに付着する形式ははっきりと常規選択及び／又は決定

可能な技術であり、創造的な労働を必要としていない。  

 これより分かるように、引用文献１に基づいて公知の常識を結合して請求項１の保護が

求められた技術案が得られることは当業者にとって明らかである。したがって、請求項１
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は顕著な実質的特徴と目覚しい進歩を有していなく、特許法第２２条第３項の進歩性の規

定に合致しない。  

 ２．２ 従属請求項２～８はさらにエンテカビルの含有量を限定している。しかし、請

求項２、３、および８における追加技術的特徴は、引用文献１に開示されており、エンテ

カビルが低用量であると高い抗Ｂ型肝炎ウイルス活性を有することが指摘され、一旦ウイ

ルスが抑制されると、治療を維持することは遥かに低い頻度だけでエンテカビルを投与す

ればよい（引用文献１第１１７６頁左欄第７～９行、第５６～５９行を参照する）。当業者

は引用文献１に基づいて、治療作用を維持する低い含有量のエンテカビルを使用して毒副

作用を軽減する試みと考えやすく、これより、請求項４～７の技術案が得られ、この低用

量の試みが当業者の常規の考えであり、わずかの実験で決定され、創造的な労働を必要と

していなく、且つ明細書から以上のより少ない用量の範囲の選択及び限定は請求項４～７

の技術案に予期しない技術的効果をもたらすことが見られなかった。これより分かるよう

に、引用文献１に基づいて請求項２～８の保護が求められた技術案が得られることは当業

者にとって明らかである。したがって、引用の請求項１が進歩性を有していないと、請求

項２～８も引用文献１に対して特許法第２２条第３項の規定の進歩性を有していない。  

 ２．３ 従属請求項９はさらに前記組成物に１またはそれ以上の他の医薬活物質を含む

ことを限定する。これは引用文献１との区別的技術特徴を構成している。しかし、引用文

献１にはＢ型肝炎ウイルス感染症の治療において薬物と併用することが相乗効果を強める

ことが開示されており、ラミブジンはインターフェロンまたは他の抗ウイルス薬と併用方

案が教えられた（引用文献１第１１７５頁左欄第１３～２０行を参照する）。即ち、引用文

献１は、Ｂ型肝炎ウイルス感染症の治療において薬剤併用の啓示を与え、これに基づいて、

当業者は容易に抗Ｂ型肝炎ウイルス感染作用を有するエンテカビルを他の薬物と併用する

ことが考えることができ、これによって、有効性を高める。これより分かるように、引用

文献１に基づいて請求項９の保護が求められた技術案が得られることは当業者にとって明

らかである。したがって、引用の請求項１が進歩性を有していないと、請求項９も引用文

献１に対して顕著な実質的特徴と目覚しい進歩を有していなく、特許法第２２条第３項の

進歩性の規定に合致しない。  

 ２．４ 従属請求項１０～１２が担体マトリックス、接着性物質、滑沢剤及び崩壊剤の

種類を限定する。これは引用文献１との区別的技術特徴を構成している。しがしながら、

これらはすべて本分野の常用の製剤  アジュバント（具体的には、李麗萍ら、錠剤の新規な
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アジュバントの研究及び応用展開、広東薬学院学報、１９９９、１４（４）：３１８－３２

２、房志仲、薬物製剤のアジュバント、天津薬学、１９９５、７（１）:２４－２８）であ

り、当業者は、具体的な実践において、実際の需要に応じて担体マトリックス、接着性物

質、滑沢剤及び崩壊剤を選択して薬物組成物を調製することができ、その過程は創造的な

労働を必要としていなく、且つ明細書から用いられたアジュバントは請求項１０～１２の

技術案に予期しない技術的効果をもたらすことが見られなかった。これより分かるように、

引用文献１に基づいて公知の常識を結合して請求項１０～１２の保護が求められた技術案

が得られることは当業者にとって明らかである。したがって、引用の請求項が進歩性を有

していないと、請求項１０～１２も引用文献１に対して特許法第２２条第３項の規定の進

歩性を有していない。  

 ２．５ 請求項１３及び１４はエンテカビルの合計重量１００ｍｇの錠剤形態の薬物組

成物を調製するための用途の保護を求めた。引用文献１は１ｍｇ及び１０ｍｇのエンテカ

ビルのＢ型肝炎ウイルス感染症治療のための経口投与薬物の調製への使用が披露されてお

り、エンテカビルが低用量であると高い抗Ｂ型肝炎ウイルス活性を有することが指摘され、

一旦ウイルスが抑制されると、治療を維持することは遥かに低い頻度だけでエンテカビル

を投与すればよい（引用文献１第１１７６頁左欄第７～９行、第５６～５９行、右欄第３

段を参照する）。請求項１３～１４は引用文献１と比較して、区別は以下の通りである：請

求項１３におけるエンテカビルが０．０１ｍｇであり、且つ請求項１３～１４に薬物組成

物の剤形及び製剤アジュバントの種類及び使用量が披露されている。意見２．２の評論か

ら分かるように、低用量に対する試みが当業者の常規の考えであり、わずかの実験で、且

つ創造的な労働を必要としていなく決定されるが、錠剤またはカプセルは最も一般的な経

口投与薬物剤形であり、常規の薬剤学的調製方法及びプロセスによって調製して得られ、

引用文献１には、エンテカビルが経口投与薬物形態であることが開示されており、エンテ

カビルを錠剤又はカプセルとして調製することも当業者にとって明らかである。同時に、

意見２．４の評論から分かるように、当業者は、具体的な実践において、実際の需要に応

じて担体マトリックス、接着性物質、滑沢剤及び崩壊剤を選択して薬物組成物を調製する

ことができるが、各成分の含有量範囲について、当業者は既知の各成分の作用、機能及び

実際の需要に応じて、且つわずかの実験を結合して決定され、その過程は創造的な労働を

必要としていない。これより分かるように、引用文献１に基づいて公知の常識を結合して

請求項１３～１４の保護が求められた技術案が得られることは当業者にとって明らかであ
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る。したがって、請求項１３～１４は引用文献１及び公知の常識に対して顕著な実質的特

徴と目覚しい進歩を有していなく、特許法第２２条第３項の進歩性の規定に合致しない。 

 ２．６ 請求項１５は投与頻度が１日１回の成人患者のＢ型肝炎ウイルス感染症又は併

発感染症治療のための薬物組成物の保護を求めた。引用文献１には、１ｍｇ、２．５ｍｇ

及び５ｍｇのエンテカビルの経口投与薬物組成物が開示されている（引用文献１における

第１１７６頁右欄第３段を参照する）。請求項１５が引用文献１と比較して、区別は以下の

通りである：（１）１日１回投与する；（２）エンテカビルが薬用可能な担体マトリックス

に付着する。  

 区別的技術特徴（１）、（２）について、意見２．１における評論を参照する。したがっ

て、同じ理由に基づいて、請求項１５は引用文献１及び公知の常識に対して顕著な実質的

特徴と目覚しい進歩を有していなく、特許法第２２条第３項の進歩性の規定に合致しない。 

 ２．７ 従属請求項１６～２２はさらに請求項１５に記載の組成物におけるエンテカビ

ルの含有量、組成物の剤形及びさらに他の薬物活物質を含むことを限定する。これらは引

用文献１との区別的技術特徴を構成し、これらの区別的技術特徴に対する評論は意見２．

１～２．３を参照できる。したがって、同じ理由に基づいて、引用の請求項が進歩性を有

していないと、請求項１６～２２も引用文献１及び公知の常識に対して特許法第２２条第

３項の規定の進歩性を有していない。  

 ２．８ 請求項２３は低用量エンテカビルの経口投与薬物組成物の保護を求めた。意見

１．１の評論からわかるように、請求項２３の技術案は元の明細書及び特許請求の範囲を

超え、特許法第３３条の規定に合致しない。  

 出願人は上記の欠陥を克服するために、請求項２３を、……０．０５ｍｇ、０．１ｍｇ、

０．５ｍｇ、１．０ｍｇのエンテカビルを含む組成物が２８日後のＢ型肝炎ウイルスＤＮ

Ａレベルの平均対数をそれぞれ２．２１、２．２５、２．８１及び２．４２を減少させる

低用量エンテカビルの経口投与薬物組成物に補正することが仮定される。 

 引用文献１は１ｍｇ低用量製剤規格のエンテカビル経口投与薬物組成物が開示されてい

る（意見２．１の評論を参照する）。請求項２３を引用文献１と比較すると、その区別は以

下の通りである：（１）エンテカビルが薬用可能な担体マトリックスに付着する；（２）担

体マトリックスの選択範囲及び接着性物質の選択範囲；（３）請求項２３においてさらに使

用した後の効果を限定する。区別的技術特徴（１）、（２）の評論について、それぞれ意見

２．１及び２．４を参照できる。区別的技術特徴（３）について、該特徴は機能効果特徴
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のみであり、保護主題が薬物組成物の組成物製品請求項として、その効果が該組成物の組

成成分、含有量及び構造により決定され、組成、含有量及び構造が決定された場合、その

効果が必然的及び客観的に存在し、該特徴は該薬物組成物の技術案に対して影響及び変更

がないので、該製品請求項の進歩性に何らの影響を与えない。これより分かるように、引

用文献１に基づいて公知の常識を結合して請求項２３の保護が求められた技術案が得られ

ることは当業者にとって明らかである。したがって、請求項２３の補正は範囲を超えなく

ても、引用文献１及び公知の常識に対しても顕著な実質的特徴と目覚しい進歩を有してい

なく、特許法第２２条第３項の進歩性の規定に合致しない。  

 従属請求項２４及び２５は組成物に滑沢剤及び崩壊剤を含むこと及び具体的種類を限定

する。これらは引用文献１との区別的技術特徴を構成し、これらの区別的技術特徴に対す

る評論は意見２．４を参照できる。したがって、同じ理由に基づいて、引用の請求項が進

歩性を有していないと、請求項２４及び２５も引用文献１及び公知の常識に対して特許法

第２２条第３項の規定の進歩性を有していない。  

 ２．９ 請求項２６は低用量エンテカビルの経口投与薬物組成物の保護を求めた。引用

文献１には、１ｍｇ、２．５ｍｇ、５ｍｇまたは１０ｍｇのエンテカビルを含む経口投与

薬物組成物が開示されている（引用文献１における第１１７６頁右欄第３段を参照する）。

請求項２６は引用文献１と比較して、（１）エンテカビルが接着性物質によって担体マトリ

ックスに付着してコーティングを形成すること、（２）組成物にさらに滑沢剤及び崩壊剤を

含むこと、（３）各組成成分の含有量範囲に区別がある。  

 具体的実践において、薬物活性成分を担体顆粒物質の表面に付着してコーティングを形

成し、均一に分布させることは当業者の常規の製剤方法であり、例えば、ミニピルを調製

する過程において、当業者は一般にスプレーなどの方式により、接着剤で活物質を担体表

面に均一に分布させてコーティングを形成し、さらに加工して内容物が均一な錠剤又はカ

プセル剤が得られ、これは参考文献１（陳挺ら、塩酸フェニルプロパノール  アミン の調

製プロセス研究、『中国医薬工業雑誌』１９９９，３０（８）：３４５～３４８。第３４５

頁左欄第１１～１７行、表１及び表２、第３４６頁左欄第１～１９行、第３４７頁左欄第

１４～１８行、図１）及び参考文献２（ＣＮ１０８８４３２Ａ。明細書第１頁第２１～２

３行、第７頁第１～１２行）において証明され、請求項２６における低用量薬物製剤の均

一性を解決するために採用された接着性物質により薬用可能な担体マトリックスの表面に

付着してコーティングを形成する手段が上記の従来製剤技術の教えを超えていなく、解決
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しようとする技術問題について、当業者は上述した製剤方式を採用することが明らかであ

る。 

 区別的技術特徴（２）及び（３）の評論について、意見２．５を参照でき、即ち、薬物

組成物に含まれる滑沢剤及び崩壊剤は常規成分及び組成形態であり、各成分の含有量範囲

が当業者から既知の各成分の作用、機能及び実際の需要によって決定され、その過程は創

造的な労働を必要としていなく、且つ請求項２６に限定される各成分の含有量範囲自身は

通常用量範囲であり、明細書からその成分及び含有量の限定は請求項２６の技術案に予期

しない技術的効果をもたらすことが見られなかった。したがって、請求項２６は顕著な実

質的特徴と目覚しい進歩を有していなく、特許法第２２条第３項の進歩性の規定に合致し

ない。 

 ２．１０ 請求項２７～３７はさらに組成物における接着性物質、担体物質、崩壊剤、

滑沢剤の選択範囲、各成分の含有量、外被覆膜層を有することを限定し、前記の意見２．

１又は２．４のように、活物質を担体マトリックスに付着しても、接着性物質、担体マト

リックス、崩壊剤又は滑沢剤の選択範囲は当業者公知の技術に属し、各成分の含有量及び

錠剤が外被覆膜層を有することも当業者から容易に具体的場合及び需要により選択及び決

定され、且つこれらの成分及びその含有量の選択及び限定は組成物に予期しない技術的効

果をもたらすことがなく、したがって、引用の請求項が進歩性を有していないと、従属請

求項２７～３７も同様に進歩性を有していなく、特許法第２２条第３項の規定に合致しな

い。 

 ２．１１ 請求項３８は組成物に基づいて０．００１～１０％重量／重量のエンテカビ

ルを含む経口投与薬物組成物の調製方法の保護を求めた。意見１．２の評論から分かるよ

うに、請求項３８の技術案は元の明細書及び特許請求の範囲を超え、特許法第３３条の規

定に合致しない。  

 以下の請求項３８～４０に対する評論はその補正が範囲を超えないことを仮定するこ

とに基づいて作られた。 

 引用文献１には、１ｍｇ、２．５ｍｇ、５ｍｇまたは１０ｍｇのエンテカビルを含む経

口投与薬物組成物が開示されている（引用文献における第１１７６頁右欄第３段を参照す

る）。請求項３８は引用文献１と比較して、区別は以下の通りである：（１）組成物におけ

るエンテカビルの含有量が０．００１～１０％重量／重量であり、且つ請求項３８に該エ

ンテカビル経口投与薬物組成物の調製方法が披露されている。引用文献１には、エンテカ
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ビルの経口薬物組成物での含有量が開示され、これに基づいて、当業者は必要に応じて調

製しようとする薬物組成物の規格を決定すれば、組成物における薬物の百分含有率を決定

することができ、その過程は創造的な労働を必要としていない。組成物の調製方法につい

て、活性成分及び接着性物質を溶剤に溶解し、活物質を担体マトリクスの表面に付着させ

るように、担体マトリクスを動かしながら、前記担体マトリクスに該溶液をスプレーし、

その後、コーティングされた担体マトリクスを乾燥させて前記溶媒を除去し、他の所望の

成分と混合して薬物組成物を調製することは本分野公知の技術的手段である。当業者はミ

ニピルを調製する過程において、ブランクペレットを担体とし、薬物を溶液としてその表

面に包み、その後、他のアジュバントと混合して薬物組成物を調製し、このような既知の

公知技術的手段は参考文献１（第３４５頁左欄第１１～１７行、表１及び表２、第３４６

頁左欄第１～１９行、第３４７頁左欄第１４～１８行、図１）において証明され、これよ

り分かるように、該製造方法は既知の常規調製方法に属し、該方法は従来の活物質でコー

ディングされた担体物質を調製する方法と同様な技術問題を解決し、いずれも活性成分を

製剤に均一に分散させ、従来技術の教えに基づいて、当業者は容易にそれを活性成分の含

有量が低い薬物組成物の調製に使用することが考えられ、これより、活性成分の分布を改

善し、同時に、自身の知識を結合して具体的な場合及び実際の需要により適当に調製過程

におけるプロセス、工程を調整することにより、請求項３８で保護を求める技術案が得ら

れ、明細書から請求項３８の技術案は予期しない技術的効果が得られることも見られなか

った。したがって、請求項３８は顕著な実質的特徴と目覚しい進歩を有していなく、特許

法第２２条第３項の進歩性の規定に合致しない。  

 従属請求項３９及び４０は請求項３８における担体マトリックスの運動モード及び乾燥

方式を限定する。しかし、機械的攪拌でも、気流攪拌でも、皿状乾燥でも、流動床乾燥又

は気流攪拌乾燥でも当業者既知の常規技術的手段であり当業者は創造的な労働を必要とし

ていなく、具体的な場合及び実際の需要によりこれらの乾燥及び攪拌方式を選択及び組み

合わせ、本出願の明細書からこれらの常規処理方式の選択及び限定は該方法に何ら予期し

ない技術的効果を生じさせることが見られにくく、したがって、請求項３８が進歩性を有

していないと、従属請求項３９及び４０も同様に特許法第２２条第３項の進歩性の規定に

合致しない。  

 ３ 特許法実施細則第２０条第１項の規定に合致しない場合  

 ３．１ 請求項１０に現れる「十分な接着性を有する」があいまいな言葉遣いであり、
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物質の粘度係数の範囲又はレベルに達するべきであることは明確ではないため、請求項の

保護範囲は明確ではなく、特許法実施細則第２０条第１項の規定に合致しない。  

 ３．２ 請求項３６及び３７は従属請求項であり、ここで、前記の「塩酸」及び「リン

酸二カルシウム」は請求項２７に現れないので、請求項３６及び３７の保護範囲が明確で

はなく、特許法実施細則第２０条第１項の規定に合致しない。  

 上記の理由に基づいて、本出願の独立請求項及び従属請求項は、すべて特許法の関連規

定に合致しないとともに、他の特許権を付与できる実質的な内容がないので、出願人が請

求項を新たに組み合わせ及び／又は明細書に記載の内容によりさらに限定しても、該出願

は特許権を付与する見通しがない。出願人が該通知書に規定の応答期間内に十分な理由を

提案できなければ、該出願は拒絶審査される。 

 

意見書 

 出願日 ２０００年８月２９日  

 審査官殿： 

 我々はインターネットで出願番号２００５１０１２８７１９．４、名称が「低用量エン

テカビル製剤及びその使用」という発明特許を得て鋭意な解析検討を行い、同時に文献検

索を行い、該特許の特許請求の範囲が新規性及び進歩性が欠如することと考えられる。特

許法実施細則第４８条の規定により、以下のような反対意見を提出し、審査の際の参考に

していただければ幸いです。 

 具体的内容は添付ページを参照する。  

 

 添付ページ 

 特許検索により以下のことが分かった。  

 （１）引用文献１ｄｒｕｇｓ ｆｕｔｕｒｅ,１９９９,２４（１１）：１１７３－１１７

７には０．０２～０．５ｍｇ／ｋｇ用量のエンテカビルを含む組成物のＢ型肝炎ウイルス

感染症治療のための場合が開示され（引用文献１における第１１７６頁左欄第２行～右欄

第２６行を参照する）、さらに引用文献１には１～５ｍｇのエンテカビル及び担体マトリッ

クスを含む経口投与薬物製剤が開示され（引用文献１における第１１７６頁左欄第２行～

右欄第２６行を参照する）、同様に、引用文献１（第１１７６頁右欄第２５行）にはさらに

該薬物組成物に１ｍｇのエンテカビル含む場合が開示される。審査指南の規定「具体的概
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念の開示により上位概念の新規性を喪失させることになる」による。そこで、本発明の独

立請求項１、従属請求項２～６は新規性を有していないことと考えられる。  

 （２）審査指南第２部分第４章における進歩性についての３．２．１．１判断方法の３

つのステップの中の（３）保護を求める発明が当業者にとって明らかであることを判断し、

以下のような教えがある：  

 このステップでは、最も近い従来技術及び発明が実際に解決する技術的問題から、保護

を求める発明が当業者にとって明らかであるかどうかを判断する。判断過程において、従

来技術全体がある技術啓示が存在するかどうかを確定し、即ち、従来技術が条規の区別的

特徴を該最も近い従来技術に適用して存在する技術的問題を解決する（即ち、発明が実際

に解決する技術的問題）の啓示を与えたかどうかを確定し、このような啓示から、当業者

は前記技術的問題に直面する時、動機付けに該最も近い従来技術を改善して保護を求める

発明を得る。従来技術にこのような啓示が存在すると、発明が明らかであり、顕著な実質

的特徴を有していない。 

 同様に、引用文献１の教えを参照し（引用文献１を参照する）、請求項１～６は進歩性が

欠如すると考えられる。引用文献１には、エンテカビルが低用量であると高い抗Ｂ型肝炎

ウイルス活性を有することが明確に指摘され、同時に「一旦ウイルスが抑制されると、治

療を維持することは遥かに低い頻度だけでエンテカビルを投与すればよい」という重要な

内容が開示され（引用文献１第１１７６頁左欄第７～９行、第５６～５９行を参照する）、

このような技術の啓示に基づいて、薬物科学に従事する技術人員が自ずから毒副作用を軽

減するために、低い用量を採用してＢ型肝炎ウイルス感染症を治療すると考えることが特

に重要である。同時に、引用文献には、１ｍｇ用量のエンテカビル組成物が開示され、さ

らに「一旦ウイルスが抑制されると、治療を維持することは遥かに低い治療用量のみが必

要となる」の教えを結合し、当業者は動機付けに開示された１ｍｇ用量のエンテカビル組

成物に加え、わずかの実験で０．１ｍｇ、０．５ｍｇ用量の薬物組成物が得られ、このよ

うな労働は創造的な労働を必要としていなく、明らかであり、顕著な実質的特徴を有して

いないと考えられるので、出願番号００１２６４３．６の請求項１～６は進歩性が欠如す

る。 

 審査官が一連のＢ型肝炎ウイルス感染症治療のための阻害剤において、エンテカビルは

Ｂ型肝炎ウイルス感染症又は併発感染症を治療する点で極めて高い薬理活性、極めて低い

腎毒性を示し、Ｂ型肝炎ウイルス感染症を治療する第１選択薬になる可能性が高いことに
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留意することを懇請する。したがって、国内産業利益を守るために、慎重な審査を望みま

す。審査官が上記の陳述をチェックすることを願っています。  

 

意見書 

 審査官殿： 

 我々はインターネットで出願番号２００５１０１２８７１９．４、名称が「低用量エン

テカビル製剤及びその使用」という発明特許を得て鋭意な解析検討を行い、同時に文献検

索を行い、該特許の特許請求の範囲が新規性及び進歩性が欠如することと考えられる。特

許法実施細則第４８条の規定により、以下のような反対意見を提出し、審査の際の参考に

していただければ幸いです。 

 具体的内容は添付ページを参照する。
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 添付ページ 

 特許検索により以下のことが分かった。  

 （１）引用文献１ｄｒｕｇｓ ｆｕｔｕｒｅ,１９９９,２４（１１）：１１７３－１１７

７には０．０２～０．５ｍｇ／ｋｇ用量のエンテカビルを含む組成物のＢ型肝炎ウイルス

感染症治療のための場合が開示され（引用文献１における第１１７６頁左欄第２行～右欄

第２６行を参照する）、さらに引用文献１には１～５ｍｇのエンテカビル及び担体マトリッ

クスを含む経口投与薬物製剤が開示され（引用文献１における第１１７６頁左欄第２行～

右欄第２６行を参照する）、同様に、引用文献１（第１１７６頁右欄第２５行）にはさらに

該薬物組成物に１ｍｇのエンテカビル含む場合が開示される。審査指南の規定「具体的概

念の開示により上位概念の新規性を喪失させることになる」による。そこで、本発明の独

立請求項１、従属請求項２～６は新規性を有していないことと考えられる。  

 （２）審査指南第２部分第４章における進歩性についての３．２．１．１判断方法の３

つのステップの中の（３）保護を求める発明が当業者にとって明らかであることを判断し、

以下のような教えがある：  

 このステップでは、最も近い従来技術及び発明が実際に解決する技術的問題から、保護

を求める発明が当業者にとって明らかであるかどうかを判断する。判断過程において、従

来技術全体がある技術啓示が存在するかどうかを確定し、即ち、従来技術が条規の区別的

特徴を該最も近い従来技術に適用して存在する技術的問題を解決する（即ち、発明が実際

に解決する技術的問題）の啓示を与えたかどうかを確定し、このような啓示から、当業者

は前記技術的問題に直面する時、動機付けに該最も近い従来技術を改善して保護を求める

発明を得る。従来技術にこのような啓示が存在すると、発明が明らかであり、顕著な実質

的特徴を有していない。
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同様に、引用文献１の教えを参照し（引用文献１を参照する）、請求項１～６は進歩性が欠

如すると考えられる。引用文献１には、エンテカビルが低用量であると高い抗Ｂ型肝炎ウ

イルス活性を有することが明確に指摘され、同時に「一旦ウイルスが抑制されると、治療

を維持することは遥かに低い頻度だけでエンテカビルを投与すればよい」という重要な内

容が開示され（引用文献１第１１７６頁左欄第７～９行、第５６～５９行を参照する）、こ

のような技術の啓示に基づいて、薬物科学に従事する技術人員が自ずから毒副作用を軽減

するために、低い用量を採用してＢ型肝炎ウイルス感染症を治療すると考えることが特に

重要である。同時に、引用文献には、１ｍｇ用量のエンテカビル組成物が開示され、さら

に「一旦ウイルスが抑制されると、治療を維持することは遥かに低い治療用量のみが必要

となる」の教えを結合し、当業者は動機付けに開示された１ｍｇ用量のエンテカビル組成

物に加え、わずかの実験で０．１ｍｇ、０．５ｍｇ用量の薬物組成物が得られ、このよう

な労働は創造的な労働を必要としていなく、明らかであり、顕著な実質的特徴を有してい

ないと考えられるので、出願番号００１２６４０３．６の請求項１～６は進歩性が欠如す

る。 

 審査官が一連のＢ型肝炎ウイルス感染症治療のための阻害剤において、エンテカビルは

Ｂ型肝炎ウイルス感染症又は併発感染症を治療する点で極めて高い薬理活性、極めて低い

腎毒性を示し、Ｂ型肝炎ウイルス感染症を治療する第１選択薬になる可能性が高いことに

留意することを懇請する。したがって、国内産業利益を守るために、慎重な審査を望みま

す。審査官が上記の陳述をチェックすることを願っています。  

 

 

 

意見書 

 特許庁が２００７年１１月２日に提出した上記特許出願の第一回拒絶理由通知書につい

て、陳述意見は以下のとおりである：  

 出願人は審査官の拒絶理由を鋭意な検討を行い、これにより、特許請求の範囲を補正し、

具体的には、以下を含む：  

 １．請求項１、１０、２３におけるエンテカビルの含有量を０．０５～０．５ｍｇに限

定する； 

 ２．請求項２、３、８、１３、１４（部分）、１６、２６～３７を削除する； 
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 ３．請求項２３における「前記組成物が２８日後のＢ型肝炎ウイルスＤＮＡレベルの平

均対数を少なくとも２．２１を減少させる」ことを削除する； 

 ４．請求項３８における「酸性又は塩基性を有する水」を「ｐＨを調整した水」補正す

る； 

 ５．請求項１０における「前記エンテカビルが十分な接着性のある重合接着性物質によ

って前記マトリックスに付着している」ことを削除する； 

 ６．請求項に対して番号をつけ直す。  

 具体的な補正について、特許請求の範囲の補正手稿を参照してください。  

 上記の補正から分かるように、審査官が指摘した請求項２３～２５及び３８～４０につ

いての補正が範囲を超える問題を克服した。審査官が上記の請求項に依然として特許法第

３３条に合致しない問題があると考えた場合は、代理人を連絡して補正させてください。 

 進歩性問題について、出願人の陳述意見は以下のとおり： 

 請求項１について、審査官は引用文献１には１ｍｇ、２．５ｍｇ、５ｍｇ又は１０ｍｇ

のエンテカビルを含む薬物組成物のＢ型肝炎ウイルス感染症治療のための経口投与薬物の

調製への用途が開示されることと考えられる。  

 審査官が引用したＤ１第１１７６頁右欄２３～２７行およびその訳文は、次のとおり。 

 これより分かるように、審査官が引用した上記内容がＤ１から明確に開示されていない。

周知のように、一期臨床研究は薬物の安全性を評価するものであり、応用対象は健康なヒ

トボランティアであり、一期臨床研究の結果から治療効果に関連する何らの結論が得られ

なかった。審査官は、この一段を引用し、引用文献１にエンテカビルがそれぞれ１、２．

５、５、１０、２０又は４０ｍｇの単位剤形が開示されることが考えられ、即ち、６種の

含有量が異なるエンテカビルン薬物組成物が開示された。出願人のここで説明しようとす

るのは、単回投与用量が単位剤形とは２つの異なる概念である。例えば、単回経口投与５

ｍｇの用量は１０の含有量が０．５ｍｇの単位剤形、５つの含有量が１ｍｇの単位剤形、

２つの含有量が２．５ｍｇの単位剤形、又は１つの含有量が５ｍｇの単位剤形を投与する

ことにより達成できる。単位剤形は１つの組成物に対応する。出願人は、引用文献１のこ

の一段の開示に準じて含有量がそれぞれ１、２．５、５、１０、２０又は４０ｍｇという

６種類の組成物が開示されることを判断できないと考えている。他方では、安全性臨床研

究のために、すべての用量（即ち、投与プラン）に対して単位剤形を調製することは想像

しにくい。したがって、出願人は、引用文献１には、請求項１に記載の技術案が開示又は



19 

示唆されていなく、即ち、引用文献１は請求項１の進歩性を破壊できない。  

 また、審査官は、 

 区別的技術特徴（１）について、１日１回投与が投与頻度に属し、医師の治療挙動を反

映し、組成物の組成、含有量及び構造に影響及び変更を及ばず、この薬物を使用する過程

で単に示される区別的特徴は製薬過程で示される特徴ではないし、用途種類の特徴に属し

ていない。したがって、区別的技術特徴（１）は製薬用途の技術的特徴を構成しないとな

り、進歩性を評論する時、何らの影響を与えないと考える。  

 この点に関して、出願人は、異なる見解を有する。いわゆる「投与プラン」は組成物の

組成、含有量及び構造に影響及び変更を及ばさなくても、薬物組成物の技術案の効果を直

接的に決定し、例えば、同じ錠剤「１週１回」及び「１日１回」は「人」及び「ラット」

に投与して得られた効果が必ず同じではない。また、薬物開発から工業生産の過程におい

て、臨床試験に基づいて投与プランを与え、次いで投与プランにより薬物単位剤形におけ

る薬物含有量を決定する。投与プラン及び投与対象を離れて薬物組成物を調製することが

できなく、技術的効果が不可能である。したがって、出願人は、審査官の上記見解を同意

することはできない。  

 特徴「エンテカビルが薬用可能な担体マトリックスに付着する」について、出願人の説

明しようとするのはここの接着性物質が常規の接着剤と異なる。常規の錠剤に接着剤を使

用することは製造された錠剤の形状を安定に保持することを目的とするが、本発明に接着

性物質を使用することは超低用量の均一に分散する問題（薬物単位剤形における活物質の

含有量が高いほど、分散が不均一による異なる錠剤同士の薬物含有量の差が大きい）を解

決し、例えば、エンテカビルおよび接着性物質を水に溶解させ、前記エンテカビルを担体

マトリクスに付着させるように、担体マトリクスを動かしながら、前記担体マトリクス質

に溶液をスプレーし、乾燥した後、さらに他の所望の成分を混合して前記薬物組成物を調

製する。必要に応じて、乾燥工程後に、常規の接着剤を添加してもよい。これより分かる

ように、本発明のこの特徴は、常規の技術と明らかに異なる。  

 これより分かるように、引用文献１には請求項１の技術案が開示されていなく、請求項

１の技術的手段を明らかにしないので、出願人は請求項１が引用文献１に対して進歩性を

有し、特許法２２（３）項の規定に合致すると考える。 

 同じ理由で、出願人は元の請求項１５が引用文献１に対して進歩性を有し、特許法２２

（３）項の規定に合致すると考える。 
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 それにもかかわらず、審査を速めるために、出願人はさらに元の請求項１、１５及び２

３を限定し、エンテカビルの含有量を０．０５～０．５ｍｇに限定する。明細書の実施例

６（…１日１回エンテカビルを０．０５、０．１、０．５及び１．０ｍｇ服用し、２８日

目における血液中のＢ型肝炎ウイルスＤＮＡレベルの平均対数を２．２１、２．２５、２．

８１及び２．４２を減少させる…）から１日１回エンテカビルを０．５ｍｇ服用する時、

効果が最も良いことが明らかに見られる。したがって、用量効果の関係、毒副作用、コス

トなどの要素をまとめて、出願人は保護を求めた範囲をエンテカビルの含有量が０．０５

～０．５ｍｇに限定し、この好ましい範囲が明らかでなく、当業者は引用文献１に基づい

てどうな用量範囲が経口投与によるＢ型肝炎ウイルス感染症の治療に対して有効であるこ

とが予期できなく、この好ましい範囲を得ることが不可能である。したがって、出願人は、

補正されたこれらの請求項が引用文献１に対して進歩性がより明らかであり、審査官が理

解してください。  

 出願人は、上記の補正及び陳述が審査官の指摘されたすべての問題及び欠陥を克服して

いる。そのため、検査官は出願人が交付した特許請求の範囲全文の差し替え頁に基づいて、

本出願をさらに審査してください。一日も早い特許権の取得を希望しております。  
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特許請求の範囲  

［請求項１］薬物組成物が薬用可能な担体マトリックスに付着するエンテカビル０．０５

～０．５ｍｇを含む、エンテカビルのＢ型肝炎ウイルス感染症治療のための１日１回投与

のための錠剤又はカプセル形態の前記薬物組成物を調製するための用途。  

［請求項２］前記エンテカビルの含有量が、０．０５ｍｇである請求項１に記載の用途。  

［請求項３］前記エンテカビルの含有量が、０．１ｍｇである請求項１に記載の用途。  

［請求項４］前記エンテカビルの含有量が、０．５ｍｇである請求項１に記載の用途。  

［請求項５］前記薬物組成物が、１またはそれ以上の他の薬物活物質を含む請求項１に記

載の用途。 

［請求項６］前記担体マトリックスが、微結晶性セルロース、リン酸カルシウム、デキス

トリン、ブドウ糖、デキストレート、マンニトール、ソルビトール及びショ糖から選ばれ

る請求項１に記載の用途。  

［請求項７］前記接着性物質が、ポビドン、メチルセルロース、ヒドロキシメチルセルロ

ース、ヒドロキシプロピルメチルセルロース、ヒドロキシプロピルセルロース、ヒドロキ

シエチルセルロース、ゼラチン、グアールガム及びキサンタンガムから選ばれる請求項６

に記載の用途。  

［請求項８］前記薬物組成物が滑沢剤及び崩壊剤を含有し、前記滑沢剤が、ステアリン酸

マグネシウム、ステアリン酸、ステアリルフマール酸ナトリウム及びラウリル硫酸ナトリ

ウムから選ばれ、且つ前記崩壊剤が、クロスポビドン、クロスカルメロースナトリウム、

デンプングリコール酸ナトリウム、予備ゼラチン化デンプン及びトウモロコシデンプンか

ら選ばれる請求項１に記載の用途。  

［請求項９］前記エンテカビルカプセル組成物が、エンテカビル０．０５％、リン酸二カ

ルシウム９３．２０％、クロスポビドン４．００％、ヒドロキシプロピルセルロース２．

５０％、及びステアリン酸マグネシウム０．２５％（前記％は重量／重量に基づく）を含

む、エンテカビルの合計重量１００ｍｇのカプセル形態の薬物組成物を調製するための用

途。 

［請求項１０］薬学的に許容され得る担体マトリックスの表面に付着するエンテカビル０．

０５～０．５ｍｇを含む、投与頻度が１日１回の成人患者のＢ型肝炎ウイルス感染症又は

併発感染症治療のための薬物組成物。  

［請求項１１］前記エンテカビルの含有量が、０．０５ｍｇである請求項１０に記載の組
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成物。 

［請求項１２］前記エンテカビルの含有量が、０．１ｍｇである請求項１０に記載の組成

物。 

［請求項１３］前記エンテカビルの含有量が、０．５ｍｇである請求項１０に記載の組成

物。 

［請求項１４］該組成物が錠剤又はカプセル形態である、請求項１０に記載の組成物。  

［請求項１５］１またはそれ以上の他の薬物活物質を含む、請求項１０に記載の組成物。  

［請求項１６］担体マトリックスに付着しているエンテカビル０．０５～０．５ｍｇを含

み、前記担体マトリクッスが、微結晶性セルロース、リン酸カルシウム、デキストリン、

ブドウ糖、デキストレート、マンニトール、ソルビトール及びショ糖から選ばれ、且つ前

記エンテカビルが薬学的に許容され得る接着性物質によって前記マトリックスの表面に付

着し、前記接着性物質が、ポビドン、メチルセルロース、ヒドロキシメチルセルロース、

ヒドロキシプロピルメチルセルロース、ヒドロキシプロピルセルロース、ヒドロキシエチ

ルセルロース、ゼラチン、グアールガム及びキサンタンガムから選ばれる、低用量エンテ

カビルの経口投与薬物組成物。  

［請求項１７］滑沢剤及び崩壊剤を含む請求項１６に記載の組成物。  

［請求項１８］前記滑沢剤が、ステアリン酸マグネシウム、ステアリン酸、ステアリルフ

マール酸ナトリウム及びラウリル硫酸ナトリウムから選ばれ、且つ前記崩壊剤が、クロス

ポビドン、クロスカルメロースナトリウム、デンプングリコール酸ナトリウム、予備ゼラ

チン化デンプン及びトウモロコシデンプンから選ばれる請求項１７に記載の組成物。  

［請求項１９］（ａ）エンテカビルおよび接着性物質を溶媒に溶解させ、前記溶媒が水或い

はｐＨを調整した水であること、（ｂ）前記エンテカビルを担体マトリクスに付着させるよ

うに、担体マトリクスを動かしながら、前記担体マトリクスに工程（ａ）の溶液をスプレ

ーすること、（ｃ）工程（ｂ）の前記コーティングされた担体マトリクスを乾燥させて前記

溶媒を除去すること、（ｄ）工程（ｃ）の乾燥されてコーティングされた担体マトリクスと

他の所望の成分を混合して前記薬物組成物を調製することを含む、請求項１０に記載の経

口投与薬物組成物の調製方法。  

［請求項２０］前記担体マトリックスが、スプレー工程（ｂ）中、機械的攪拌によって動

かされつづけ、前記コーティングされた担体マトリックスが、工程（ｃ）中、皿状乾燥機

または流動床乾燥機中で乾燥される請求項１９に記載の方法。  
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［請求項２１］前記担体マトリックスが、スプレー工程（ｂ）中、気流攪拌によって動か

されつづけ、前記コーティングされた担体マトリックスが、工程（ｃ）中も気流攪拌によ

って乾燥される請求項１９に記載の方法。  
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意見書 

 出願日 ２０００年８月２９日  

 『特許法実施細則』第４８条の規定にもとづいて、陳述人は特許出願２００５１０１２

８７１９．４に第三者による意見を提出する。審査官は陳述人の意見を十分に考慮してく

ださい。詳しい内容は添付ページを参照してください。  

 添付ファイル：  

 １．『添付ページ』（合計７頁、合計１部）  

 ２．引用文献１米国特許ＵＳ５，２０６，２４４（合計１頁、合計１部）  

 ３．引用文献１米国特許ＵＳ５，２０６，２４４の関連部分訳文（合計２頁、合計１部） 

 ４．引用文献２米国特許ＵＳ４，４８９，０２６（合計１頁、合計１部）  

 ５．引用文献２米国特許ＵＳ４，４８９，０２６の関連部分訳文（合計１頁、合計１部） 

 ６．引用文献３『ＢＭＳ－２００４７５』，Ｄｒｕｇｓ ｏｆ ｔｈｅ Ｆｕｔｕｒｅ,

１９９９,２４（１１）：１１７３－１１７７（合計５頁、合計１部）  

 ７．引用文献３『ＢＭＳ－２００４７５』，Ｄｒｕｇｓ ｏｆ ｔｈｅ Ｆｕｔｕｒｅ,

１９９９,２４（１１）：１１７３－１１７７の関連部分訳文（合計１頁、合計１部）  

 

 

添付ページ 

 審査官殿： 

 本『意見書』は意見陳述人（以下、陳述人と略称する）が特許出願「低用量エンテカビ

ル製剤及びその使用」（特許出願番号：２００５１０１２８７１９．４、以下、本出願と略

称する）に対して提出された第三者による意見である。陳述人は、該出願の開示本文に基

づいて、該出願に特許法及び特許法実施細則に合致しない欠陥が多く存在し、且つこれら

の欠陥が該出願の権利付与に大きく影響する。『特許法実施細則』第４８条の規定に基づい

て、陳述人は該出願が『特許法』第２２条第３項、第２６条第４項の規定に合致しないと

ころを以下のように発表する。  

 一、本出願が『特許法』第２２条第３項の「進歩性」の規定に合致しないこと  

 陳述人は、本出願の請求項１～１４が進歩性を有していなく、『特許法』第２２条第３項

の「進歩性は同出願日の前の従来技術と比較して、該発明が顕著な実質的特徴と目覚しい

進歩を有し、該実用新案が実質的特徴と進歩を有するということを意味する」についての
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規定に合致しないと考える。具体的理由は以下のとおり： 

 （一）請求項１～１２ 

 １．請求項１ 

 本願の請求項１は「前記薬物組成物が薬用可能な担体マトリックスに付着するエンテカ

ビル０．００１～１０ｍｇを含む、エンテカビルのＢ型肝炎ウイルス感染症治療のための

１日１回投与のための錠剤又はカプセル形態の薬物組成物を調製するための用途。」に関す

る。 

 まず、陳述人は請求項１において投与頻度の技術的特徴についての「１日１回」は請求

項１の必要技術的特徴とするべきではないことを必ず明らかにする。これは、該請求項に

進歩性の評価を行う前提である。請求項１において、該技術的特徴は薬物組成物を限定す

るためである。論理的に、薬物組成物を製造した後投与頻度を決定し、医師から患者個体

によって適宜に決定される。したがって、投与頻度は通常の薬物組成物自体（徐放、放出

制御製剤を除く）になんらの影響を与える可能性がなく、投与頻度の技術的特徴は普通の

薬物組成物（徐放、放出制御製剤を除く）という主題に何らの実際の限定的な効果を与え

る可能性がない。本出願にかかる薬物組成物は普通の固形製剤であり、徐放性製剤または

放出制御製剤ではないので、「１日１回」は請求項１の技術的特徴とするべきではない。  

 上記の論述を結合して、陳述人はエンテカビルが薬用可能な担体マトリックスに付着し、

エンテカビルの含有量が０．００１～１０ｍｇであることを特徴とするエンテカビルのＢ

型肝炎ウイルス感染症治療のための薬物組成物を調製するための用途と考える。陳述人は

該請求項が顕著な実質的特徴を有していない。引用文献１米国特許ＵＳ５，２０６，２４

４（以下、Ｄ１と略称する、添付ファイル１を参照する）にはエンテカビルを含む一連の

化合物が開示されており、Ｂ型肝炎ウイルス感染症治療ためのものであり、具体的には、

静脈注射、腹腔内注射、筋肉注射、経口投与又は局所投与（第３欄、第６２行～６８行、

第４欄、第５２行～５５行、詳しくは、添付ファイル２の関連訳文を参照する）であって

もよいエンテカビルの構造式（第３０欄、第３行～５行、詳しくは、添付ファイル２の関

連訳文を参照する）及び調製方法、並びにエンテカビルの用量（第４欄、第５６行～６２

行、詳しくは、添付ファイル２の関連訳文を参照する）。陳述人はＤ１が本出願の請求項１

の先行部分のあらゆる必要技術的特徴が開示され、本出願に最も近い先行技術であると考

える。本出願の請求項１はＤ１に対する区別的技術特徴としては、①活物質であるエンテ

カビルが薬用担体マトリックスに付着すること、②エンテカビルが０．００１ｍｇ～１０
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ｍｇである。  

 本出願の明細書の記載により、本出願は上記の２つの区別的技術特徴を採用して解決し

ようとする問題が①エンテカビルを担体マトリックスの表面に付着させることにより、低

用量固形薬物製剤の固体粒子の凝集、均一性が劣る問題（明細書第１頁第２０行～２１行）

を解決すること②低用量エンテカビルを採用してＤ１のエンテカビルの高用量プランによ

る有害な副作用（明細書第２頁第２１～２３行）を回避することである。  

 引用文献２米国特許ＵＳ４，４８９，０２６（以下、Ｄ２と略称し、添付ファイル３を

参照する）には低用量活物質を含む固形薬物剤形の固体粒子が凝集しやすく、均一性が劣

るなどの問題を解決するために、有効物質を溶剤に溶解させ、さらにスプレーして担体マ

トリックスに付着させる技術案が提供された（第２欄、第６６行～６７行、第３欄、第１

行～３６行、詳しくは、添付ファイル４の関連部分訳文を参照する）。したがって、当業者

はＤ２を読むことにより、容易にＤ２の技術的特徴を従来技術Ｄ１に適用できると考え、

本発明の技術問題を解決する。  

 本出願明細書にＤ１の高用量プランにより有害な副作用（明細書第２頁第２１～２３行）

をもたらし、さらにＤ１の明細書を読むことにより、いわゆる高用量は具体的には、１．

０～５０ｍｇ／ｋｇであり、さらに、本出願明細書における体重５０キロの標準換算によ

る結果が５０～２５００ｍｇであることが知られている。引用文献３『ＢＭＳ－２００４

７５』（Ｄｒｕｇｓ ｏｆ ｔｈｅ Ｆｕｔｕｒｅ ,１９９９ ,２４（１１）：１１７３－１

１７７、以下、Ｄ３と略称し、添付ファイル５を参照する）第１１７６頁左欄第７行に（添

付ファイル６の関連部分訳文）に特にエンテカビルが低用量であると、Ｂ型肝炎ウイルス

に拮抗する強力な能力を示すことが開示された。また、第１１７６頁右欄における「臨床

試験」についての部分（Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｓｔｕｄｙ，詳しくは、添付ファイル６の関

連部分訳文を参照する）にさらに１日１回の経口投与用量がそれぞれ１、２．５、５、１

０、２０又は４０ｍｇのエンテカビルの方案が開示され、試験はこの低用量エンテカビル

の副作用がプラセボと類似することが示される。高用量エンテカビルの有害な副作用を解

決するために、当業者がＤ３の低用量エンテカビルの有効性及び安全性についての内容及

びＤ３の低用量データーの指導を読むことにより、わずかの常規動物実験で請求項１に記

載のエンテカビル用量が得られる。  

 要するに、陳述人はＤ２，Ｄ３を結合し、当業者が創造的な労働を必要としてなく、上

記２つの区別的技術特徴をＤ１に適用し、これより本出願の技術問題を解決するこができ
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ると考える。したがって、請求項１は、顕著な実質的特徴を有していない。同時に、請求

項１も顕著な有益的効果を有していない。したがって、陳述人は請求項１が進歩性を有し

ていなく、『特許法』第２２条第３項の規定に合致しないと考える。  

 ２．請求項２～８  

 請求項２～３は請求項１の従属請求項であり、請求項４～８は請求項３の従属請求項で

ある。これらはいずれもエンテカビルの用量にさらに最適化を行った。上記の論述に基づ

いて、陳述人はＤ３の低量量選択についての指導により、当業者がわずかの常規実験で請

求項２～８に記載の用量が得られる、創造的な労働を必要としていない。したがって、請

求項２～８は顕著な実質的特徴を有していないので、進歩性を有していなく、『特許法』第

２２条第３項の規定に合致しない。  

 ３．請求項９～１２ 

 請求項９は請求項１の従属請求項であり、前記薬物組成物が、１またはそれ以上の他の

薬物活物質を含むことをさらに限定する。陳述人は、増加されたこの技術的特徴が請求項

１に記載のエンテカビルの用途に何らの実際の限定的効果を与えないと考える。請求項１

は進歩性を有していなく、請求項９ももちろん、進歩性を有していない。  

 請求項１０は請求項１の従属請求項であり、①担体マトリックスの選択、②エンテカビ

ルが接着性物質によって前記マトリックスに付着することをさらに限定する。中でも、担

体マトリックスの選択は薬物製剤分野の公知の常識であり、当業者がわずかの常規実験で

請求項１１に記載の適切なアジュバンが得られる。エンテカビルと担体マトリックスとの

接着力を増強するために、接着性物質を増加するという技術的特徴は当業者にとって慣用

の技術的手段に属する。したがって、２つの技術的特徴を増加してさらに請求項１の技術

案を改善することは創造的な労働を必要としていない。したがって、請求項１が進歩性を

有していないことに基づいて、請求項１０も進歩性を有していない。 

 請求項１１は請求項１０の従属請求項であり、接着性物質にさらに最適化を行った。こ

れらの接着性物質は薬物製剤分野中の一般的な接着性アジュバントであり、これらの選択

が創造的な労働を必要としていないので、陳述人は請求項１１は進歩性を有していないと

考える。 

 請求項１２は請求項１の従属請求項であり、請求項１に記載の薬物組成物がさらに滑沢

剤及び崩壊剤を含むことをさらに限定し、滑沢剤、崩壊剤に最適化を行った。粒子の流動

性及び薬物の崩壊速度を増加するために、剤形に滑沢剤及び崩壊剤を増加することは薬物
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製剤分野中の一般的な技術的手段であり、これらの具体的な選択も本分野の公知の常識及

び一般的な技術。請求項１にこの２つの技術的特徴を増加することは当業者にとって、創

造的な労働を必要としていなく、請求項１は進歩性を有していないので、請求項１２も進

歩性を有していない。  

 （二）請求項１３～１４  

 請求項１３はエンテカビルの合計重量１００ｍｇの錠剤を調製するための用途に関し、

四つの方案が例示された。請求項１４はエンテカビルの合計重量１００ｍｇのカプセルを

調製するための用途に関し、２つの方案が例示された。請求項１に対して、この６つの方

案は各成分及びその含有量を明確に限定した。上記の請求項１が進歩性を有していない論

述に基づいて、陳述人は各成分の選択及び各成分含有量の限定が当業者から公知の常識及

びわずかの常規実験で得られ、創造的な労働を必要としていないと考える。したがって、

請求項１３～１４は進歩性を有していない。  

 したがって、陳述人は本出願の請求項がいずれも進歩性を有しておらず、『特許法』第２

２条第３項の規定に合致しないと考える。 

 二、本出願は『特許法』第２４条第４項の「請求項が明細書のサポートを得るべきであ

る」についての規定に合致しない。 

 本出願の請求項１～３、６～７、９～１２及び１３の部分内容が『特許法』第２６条第

４項の「特許請求の範囲は明細書に準ずるべき、特許保護を求める範囲を説明する」につ

いての規定に合致しない。  

 （一）請求項１～３、６～７、９～１２ 

 請求項１は独立請求項であり、その区別的技術特徴はエンテカビルの用量を０．００１

ｍｇ～１０ｍｇに限定し、請求項３は請求項１の従属請求項であり、エンテカビルの用量

を０．０１ｍｇ～５ｍｇに限定する。ただし、該出願の明細書及び実施例部分に１００ｍ

ｇの錠剤又はカプセルにおけるエンテカビルがそれぞれ０．０１ｍｇ、１０．００ｍｇ、

０．０５ｍｇ、１．００ｍｇの場合のみが記載されている。  

 『審査指南』の２．２．６の規定により、請求項は背景技術に対する改善が数値範囲に

かかると、一般に両端値付近（好ましくは両端値）の実施例を与え、数字範囲が広いと、

少なくとも１つの中間値を与えるべきである。  

 陳述人は、本出願が従来技術に対して、エンテカビルの低用量固形製剤を調製するため

の用途を主旨とし、つまり、本出願の改善の１つがエンテカビルの用量を改善することを
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主旨とすると考える。この見解について、該出願明細書の第１頁第３段が背景技術につい

て、第２頁第２２～２３行が有益な効果の描写についても明確に述べた。しかし、請求項

１の両端値０．００１ｍｇ又はその付近値、請求項３の端値５ｍｇ又はその付近値がいず

れも明細書及び実施例に記載されていないので、明細書のサポートが得られず、『特許法』

第２６条第４項の規定に合致しない。請求項２の両端値０．０１ｍｇ、１０ｍｇがそれぞ

れ実施例１及び実施例２に記載されているが、合計重量１００ｍｇの固形剤形に対して、

スパンが１０００倍の数値範囲が大きいが、明細書に０．０５ｍｇ及び１．０ｍｇという

２つの低端値に近い実施例しかいなく、薬物製剤分野において、これらの数値範囲がまっ

たく十分なサポートが得られない。したがって、請求項２も明細書のサポートが得られな

い。 

 請求項６～７は請求項３の従属請求項であり、エンテカビルの用量をそれぞれ０．１ｍ

ｇ、０．５ｍｇに限定する。上記の論述により、明細書及び実施例部分に該両数値薬物剤

形についての詳細記載がないので、明細書のサポートも得られなく、『特許法』第２６条第

４項の規定に合致しない。  

 控えめに言っても、明細書及び実施例の記載具合により、該出願の出願人（以下、出願

人と略称する）がエンテカビルの用量をできるかぎり小さい０．０５～１．０ｍｇ（スパ

ンが２０倍）、０．０１～１．０ｍｇ（スパンが１００倍）、０．０５～１０ｍｇ（スパン

が２００倍）に限定しても、適切量の中間値のサポートがないので、明細書のサポートが

得られない。  

 請求項９～１０，１２は請求項１の従属請求項であり、それぞれ薬物が１つ又はその以

上の有効物質を含むこと、担体マトリックスの選択、薬物組成物を滑沢剤及び崩壊剤を含

むことができること及びその好ましい方案を限定する。上記の論述により、請求項１は明

細書のサポートが得られないので、請求項９～１０も明細書のサポートが得られない。  

 請求項１１は請求項１０の従属請求項であり、接着性物質に最適化を行った。上記の論

述により、請求項１０は明細書のサポートが得られないので、請求項１１も明細書のサポ

ートが得られない。  

 したがって、要するに、陳述人は請求項１～３、６～７，９～１２が『特許法』第２６

条第４項の規定に合致しないと考える。 

 （二）請求項１３の一部  

 請求項１３はエンテカビルの合計重量１００ｍｇの錠剤薬物組成物を調製するための用
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途、それぞれ四つの異なる成分及び用量の好ましい方案を限定する。陳述人は、①エンテ

カビルの用量が１．０％、ステアリン酸が２．５０の錠剤の方案が明細書及び実施例に記

載されていなく、又は実施例４には該方案に最も近い記載があるが、陳述人が該方案のあ

らゆる成分の和が１００％未満であることが見られ、達成できない方案に属し、考えに入

れるべきではなく、②エンテカビルの用量が０．１％の錠剤の方案は明細書及び実施例部

分に記載されていないと考える。したがって、陳述人は、請求項１３の上記の両部分の方

案が明細書のサポートが得られないと考える。 

 要するに、請求項１～３、６～７、９～１２及び請求項１３の部分内容は明細書のサポ

ートが得られず、『特許法』第２６条第４項の規定に合致しない。  

 要するに、陳述人は、本出願の請求項１～１４が進歩性を有していなく、請求項１～３、

６～７、９～１２及び請求項１３の一部の内容が明細書のサポートが得られない。したが

って、本出願は『特許法』第２２条第３項及び第２６条第４項の規定に合致しない。陳述

人は審査官が陳述人から提出された意見を十分に考えると願っていて、『特許法実施細則』

第５３条第（２）、（３）項の規定により該特許出願を拒絶審査してください。
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中華人民共和国国家知識産権局  

 添付ファイル  

 １．引用文献１米国特許ＵＳ５，２０６，２４４  

 ２．引用文献１米国特許ＵＳ５，２０６，２４４の関連部分訳文  

 ３．引用文献２米国特許ＵＳ４，４８９，０２６ 

 ４．引用文献２米国特許ＵＳ４，４８９，０２６の関連部分訳文  

 ５．引用文献３『ＢＭＳ－２００４７５』，Ｄｒｕｇｓ ｏｆ ｔｈｅ Ｆｕｔｕｒｅ,

１９９９,２４（１１）：１１７３－１１７７  

 ６．引用文献３『ＢＭＳ－２００４７５』，Ｄｒｕｇｓ ｏｆ ｔｈｅ Ｆｕｔｕｒｅ,

１９９９,２４（１１）：１１７３－１１７７の関連部分訳文  
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第二回拒絶理由通知書 

 出願番号：２００５１０１２８７１９４  

 出願人は２００８年３月１７日に意見書及び補正された出願書類を交付し、審査官は上

記書類を読んだ後、本出願をさらに審査し、再び次の拒絶理由を提出する。 

 一 特許法第３３条の規定に合致しない場合 

 元の請求項１０は「前記エンテカビルが十分な接着性のある重合接着性物質によって前

記マトリックスに付着している」を限定し、新たな請求項６は該限定を削除し、エンテカ

ビルとマトリックスとの混合方式を多くし、このような補正された技術案は元の明細書及

び特許請求の範囲に明確に記載され、元の明細書及び特許請求の範囲に記載された情報か

ら直接的に、疑う余地も無く確定できないので、補正は元の明細書及び特許請求の範囲に

記載された範囲を超え、特許法第３３条の規定に合致しない。  

 二 特許法第２２条第３項の進歩性の規定に符合しない場合  

 １ 請求項１はエンテカビルのＢ型肝炎ウイルス感染症治療のための１日１回投与のた

めの錠剤又はカプセル形態の医薬組成物を調製するための用途の保護を求める。  

 引用文献１は（Ａ.Ｇｒａｕｌ ,など．「ＢＭＳ－２００４７５；Ａｎｔｉ－ＨＢＶ」,Ｄｒ

ｕｇｓ ｏｆ ｔｈｅ Ｆｕｔｕｒｅ ,１９９９,２４（１１）：１１７３－１１７７）には、

エンテカビルが  Ｂ型肝炎ウイルス（引用文献１おける第１１７５頁右欄第２段を参照す

る）を治療するために用いられることを開示し、エンテカビルをランダム、二重盲検、プ

ラセボ対照の設計により単回経口投与が１、２．５、５、１０、２０又は４０ｍｇの用量

で健康なヒトボランティアに投与する一期臨床試験（引用文献１における第１１７６頁右

欄第２３～２７行を参照する）を開示する。  

 引用文献１の記載から分かるように、その臨床試験における単回径口投与の最低用量が

１ｍｇであり、該用量薬物を服用する過程において、客観的に含有量が１ｍｇ又は１ｍｇ

より小さい単位剤形が必ず存在し、例えば、単回経口投与１ｍｇの用量は１つの含有量が

１ｍｇの単位剤形、２つの含有量が０．５ｍｇの単位剤形を投与できる。すなわち、引用

文献 1 には、エンテカビルのＢ型肝炎ウイルス感染症治療のための薬物組成物を調製する

ための用途を開示し、そして、引用文献１に開示された臨床試験では、客観的にエンテカ

ビルが１ｍｇ又は１ｍｇより小さい薬物組成物が存在する。  

 したがって、請求項１は引用文献１と比較して、区別は以下の通りである：（１）薬物の

含有量が異なる；（２）１日１回投与する；（３）組成物が錠剤又はカプセル形態であり、
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且つエンテカビルが薬用可能な担体マトリックスに付着する。  

 区別的技術特徴（１）について、上記から分かるように、引用文献１にエンテカビルの

含有量が１ｍｇ又は１ｍｇより小さい薬物組成物を調製する啓示を与え、組成物を調製す

る過程において、当業者は実践の需要により調整でき、常規に薬物の含有量を選択し、そ

の過程は創造的な労働を必要としていない。  

 区別的技術特徴（２）について、１日１回投与が投与頻度に属し、医師の治療挙動を反

映し、調製された薬物組成物の構造及び組成に影響及び変更を及ばず、この薬物使用過程

で単に示される区別的特徴は製薬過程で示される特徴ではないし、用途種類の特徴に属し

ていない。したがって、製薬用途の技術的特徴を構成しない。  

 区別的技術特徴（３）について、錠剤またはカプセルは最も一般的な経口医薬剤形であ

り、常規の薬剤学的調製方法及びプロセスによって調製して得られ、引用文献１には、エ

ンテカビルが経口投与医薬形態であることが開示されており、その上、エンテカビルを錠

剤又はカプセルとして調製することは当業者にとって明らかである。薬用担体マトリック

スを加えることは当該技術分野において公知の常識であり、接着剤で薬物を担体マトリク

ッスに付着することは当該技術分野における錠剤又はカプセル剤を調製する時の常用の技

術的手段にも属し、例えば、錠剤を調製する過程において、一般に接着剤を用いて医薬成

分薬物を一定量の担体マトリックスとして使用される充填剤（例えば、デンプン、微結晶

性セルロースなど）と接着した後、造粒打錠する。当業者にとって、薬物の剤形及び薬物

を担体マトリックスに付着する形式ははっきりと常規選択及び／又は決定可能な技術であ

り、創造的な労働を必要としていない。  

 これより分かるように、引用文献１に基づいて公知の常識を利用して請求項１の保護が

求められた技術案が得られることは当業者にとって明らかである。したがって、請求項１

は顕著な実質的特徴と目覚しい進歩を有していなく、特許法第２２条第３項の規定に合致

しない。 

 出願人の理由は不十分であり、受け入れることはできず、理由は以下のとおりである： 

 投与プランは薬物で治療する時患者の具体的具合及び薬物の作用特徴により制定された

薬物治療計画、投与頻度が投与プランの一部とし、異なることが治療効果の変化を起こる

が、このような異なる技術的効果の取得が決定された製品の異なる使用方式のみに依頼し、

製薬用途の技術案と必然的な関係がない。また、投与プランは薬物の生産過程に指導作用

を有するが、それ自身は製薬用途の技術的特徴を構成しない。 
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 出願人は「エンテカビルが薬用可能な担体マトリックスに付着する」という特徴が常規

技術と異なると考えるが、この表現は任意の目的によりエンテカビルを担体マトリックス

と混合する可能性を含み、該特徴を実質的に常規技術と分けない。  

 ２ 従属請求項２～４はさらにエンテカビルの含有量を限定している。これは引用文献

１との区別的技術特徴を構成している。上記から分かるように、引用文献１にエンテカビ

ルの含有量が１ｍｇ又は１ｍｇより小さい薬物組成物を調製する啓示を与え、組成物を調

製する過程において、当業者は実践の需要により調整でき、常規に薬物の含有量を選択し、

その過程は創造的な労働を必要としていない。したがって、意見１の評論に基づいて、請

求項２～４は特許法第２２条第３項の進歩性の規定に合致しない。  

 ３ 請求項５はさらに組成物に 1 つ又はそれ以上の他の薬学的活物質を含有することを

限定する。これは引用文献１との区別的技術特徴を構成している。しかし、引用文献１に

はＢ型肝炎ウイルス感染症の治療において薬物と併用することが相乗効果を強めることが

開示されており、ラミブジンとインターフェロンまたは他の抗ウイルス薬との併用方案を

教えている（引用文献１第１１７５頁左欄第１３～２０行を参照する）。即ち、引用文献１

は、Ｂ型肝炎ウイルス感染症の治療において薬剤併用の啓示を与え、これに基づいて、当

業者は容易に抗Ｂ型肝炎ウイルス感染作用を有するエンテカビルを他の薬物と併用するこ

とを考えることができ、これによって、有効性を高める。これより分かるように、引用文

献１に基づいて請求５で保護を求める技術案が得られることは当業者にとって明らかであ

る。したがって、引用の請求項 1 が進歩性を有していないと、請求項５が引用文献１に対

しても顕著な実質的特徴と目覚しい進歩を有していなく、特許法第２２条第３項の規定の

進歩性の規定に合致しない。  

 ４ 請求項８は、滑沢剤及び崩壊剤の種類を限定する。これらは引用文献１との区別的

技術特徴を構成している。しがしながら、これらはすべて本分野の常用の製剤  アジュバン

ト（具体的には、李麗萍ら、錠剤の新規なアジュバントの研究及び応用展開、広東薬学院

学報、１９９９、１４（４）：３１８－３２２、房志仲、薬物製剤のアジュバント、天津薬

学、１９９５、７（１）:２４－２８）であり、当業者は、具体的な実践において、実際の

需要に応じて滑沢剤及び崩壊剤を選択して薬物組成物を調製することができ、その過程は

創造的な労働を必要としていなく、且つ明細書から用いられたアジュバントの種類は請求

項８の技術案に予期しない技術的効果をもたらすことが見られなかった。これより分かる

ように、引用文献１に基づいて公知の常識を利用して請求項８の保護が求められた技術案
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が得られることは当業者にとって明らかである。したがって、引用の請求項が進歩性を有

していないと、請求項８も特許法第２２条第３項の規定の進歩性を有していない。  

 ５ 請求項９はエンテカビルの合計重量１００ｍｇのカプセル形態の薬物組成物を調製

するための用途の保護を求めた。引用文献 1 には、エンテカビルのＢ型肝炎ウイルス感染

症治療のための薬物組成物を調製するための用途を開示し、そして、引用文献１に開示さ

れた臨床試験では、客観的にエンテカビルが１ｍｇ又は１ｍｇより小さい薬物組成物が存

在する。請求項９が引用文献１と比較して、区別は以下の通りである：（１）薬物の含有量

が異なる；（２）組成物がカプセル形態であり、且つアジュバントの種類及び使用量を限定

する。 

 区別的技術特徴（１）について、上記から分かるように、引用文献１にエンテカビルの

含有量が１ｍｇ又は１ｍｇより小さい薬物組成物を調製する啓示を与え、組成物を調製す

る過程において、当業者は実践の需要により調整でき、常規に薬物の含有量を選択し、そ

の過程は創造的な労働を必要としていない。  

 区別的技術特徴（２）について、カプセルは最も一般的な経口医薬剤形であり、常規の

薬剤学的調製方法及びプロセスによって調製して得られ、引用文献１には、エンテカビル

が経口投与医薬形態であることが開示されており、エンテカビルをカプセル形態の経口投

与剤形として調製することは当業者にとって明らかである。使用されるアジュバントの種

類及び使用量も本分野の常規選択であり、当業者は、具体的な実践において、実際の需要

に応じて担体マトリックス、接着性物質、滑沢剤及び崩壊剤を選択して薬物組成物を調製

することができるが、各成分の含有量範囲について、当業者が既知の各成分の作用、機能

及び実際の需要に応じてわずかの実験を結合して決定され、その過程は創造的な労働を必

要としていない。  

 これより分かるように、引用文献１に基づいて公知の常識を利用して請求項９で保護を

求める技術案が得られることは当業者にとって明らかである。したがって、請求項９は引

用文献１及び公知の常識に対して顕著な実質的特徴と目覚しい進歩を有していなく、特許

法第２２条第３項の進歩性の規定に合致していない。  

 ６ 請求項１０は投与頻度が１日１回の成人患者のＢ型肝炎ウイルス感染症又は併発感

染症治療のための薬物組成物の保護を求めた。引用文献 1 には、エンテカビルのＢ型肝炎

ウイルス感染症治療のための薬物組成物を調製するための用途を開示し、そして、引用文

献１に開示された臨床試験では、客観的にエンテカビルが１ｍｇ又は１ｍｇより小さい薬
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物組成物が存在する。両者を比較し、区別は以下の通りである：（１）薬物の含有量が異な

る；（２）1 日 1 回投与する；（３）エンテカビルが薬学的に許容され得る担体マトリック

スの表面に付着する。  

 上記の区別的技術特徴について、意見１における評論を参照できる。したがって、同じ

理由に基づいて、請求項１０は引用文献１及び公知の常識に対して顕著な実質的特徴と目

覚しい進歩を有していなく、特許法第２２条第３項の進歩性の規定に合致しない。  

 ７ 従属請求項１１～１５はさらに請求項１０に記載の組成物におけるエンテカビルの

含有量、組成物の剤形及びさらに他の薬物活物質を含むことを限定する。これは引用文献

１との区別的技術特徴を構成し、これらの区別的技術特徴に対する評論は意見１～３を参

照できる。したがって、同じ理由に基づいて、引用の請求項が進歩性を有していないと、

請求項１１～１５も引用文献１及び公知の常識に対して特許法第２２条第３項の規定の進

歩性を有していない。  

 ８ 請求項１６は低用量エンテカビルの経口投与薬物組成物の保護を求めた。引用文献

1 には、エンテカビルのＢ型肝炎ウイルス感染症治療のための薬物組成物を調製するため

の用途を開示し、そして、引用文献１に開示された臨床試験では、客観的にエンテカビル

が１ｍｇ又は１ｍｇより小さい薬物組成物が存在する。請求項１６が引用文献１と比較し

て、区別は以下の通りである：（１）薬物の含有量が異なる；（２）エンテカビルが薬用可

能な担体マトリックスに付着する；（３）担体マトリックスの選択範囲及び接着性物質の選

択範囲。 

 上記の区別的技術特徴について、それぞれ意見１及び４を参照できる。これより分かる

ように、引用文献１に基づいて公知の常識を利用して請求項１６で保護を求める技術案が

得られることは当業者にとって明らかである。したがって、請求項１６は特許法第２２条

第３項の進歩性の規定に合致しない。  

 従属請求項１７及び１８は組成物に滑沢剤及び崩壊剤を含むこと及び具体的種類を限定

する。これは引用文献１との区別的技術特徴を構成し、これらの区別的技術特徴に対する

評論は意見４を参照できる。したがって、同じ理由に基づいて、引用の請求項が進歩性を

有していないと、請求項１７及び１８も引用文献１及び公知の常識に対して特許法第２２

条第３項の規定の進歩性を有していない。  

 ９ 請求項１９は請求項１０の経口投与薬物組成物の調製方法の保護を求めた。引用文

献 1 には、エンテカビルのＢ型肝炎ウイルス感染症治療のための薬物組成物を調製するた
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めの用途を開示し、そして、引用文献１に開示された臨床試験では、客観的にエンテカビ

ルが１ｍｇ又は１ｍｇより小さい薬物組成物が存在する。請求項１９は引用文献１と比較

して、区別は以下の通りである：（１）薬物の含有量が異なる；（２）1 日 1 回投与する；（３）

エンテカビルが薬学的に許容され得る担体マトリックスの表面に付着する；（４）請求項１

９がさらに該エンテカビル経口投与薬物組成物の調製方法を限定する。  

 上記の区別的技術特徴（１）、（２）及び（３）に対する評論は意見１を参照できる。  

 組成物の調製方法について、活性成分及び接着性物質を溶剤に溶解し、活物質を担体マ

トリク表面に付着させるように、担体マトリクスを動かしながら、前記担体マトリクスに

該溶液をスプレーし、その後、コーティングされた担体マトリクスを乾燥させて前記溶媒

を除去し、他の所望の成分と混合して薬物組成物を調製することは本分野公知の技術的手

段である。当業者はミニピルを調製する過程において、ブランクペレットを担体とし、薬

物を溶液としてその表面に包み、その後、他のアジュバントと混合して薬物組成物を調製

し、このような既知の公知技術的手段は参考文献１（第３４５頁左欄第１１～１７行、表

１及び表２、第３４６頁左欄第１～１９行、第３４７頁左欄第１４～１８行、図１）にお

いて証明され、これより分かるように、該製造方法は既知の常規調製方法に属し、該方法

は従来の活物質でコーディングされた担体物質を調製する方法と同様な技術問題を解決し、

いずれも活性成分を製剤に均一に分散させ、従来技術の教えに基づいて、当業者は容易に

それを活性成分の含有量が低い薬物組成物の調製に使用することが考えられ、これより、

活性成分の分布を改善し、同時に、自身の知識を結合して具体的な場合及び実際の需要に

より適当に調製過程におけるプロセス、工程を調整することにより、請求項１９で保護を

求める技術案が得られ、明細書から請求項１９の技術案は予期しない技術的効果が得られ

ることも見られなかった。  

 したがって、請求項１９は顕著な実質的特徴と目覚しい進歩を有していなく、特許法第

２２条第３項の進歩性の規定に合致しない。  

 従属請求項２０及び２１は請求項１９における担体マトリックスの運動モード及び乾燥

方式を限定する。しかし、機械的攪拌でも、気流攪拌でも、皿状乾燥でも、流動床乾燥又

は気流攪拌乾燥でも当業者既知の常規技術的手段であり、当業者は創造的な労働を必要と

していなく、具体的な場合及び実際の需要によりこれらの乾燥及び攪拌方式を選択及び組

み合わせ、本出願の明細書からこれらの常規処理方式の選択及び限定は該方法に何ら予期

しない技術的効果を生じさせることが見られにくく、したがって、請求項１９が進歩性を
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有していないと、従属請求項２０及び２１も同様に特許法第２２条第３項の進歩性の規定

に合致しない。  

 三 特許法実施細則第２０条第１項の規定に合致しない場合  

 請求項７に限定される「接着性物質」が引用の請求項６に現れないと、請求項７の保護

範囲が明確ではなく、特許法実施細則第２０条第１項の規定に合致しない。  

 上記の理由に基づいて、本出願の独立請求項及び従属請求項は、すべて特許法の関連規

定に合致しないとともに、明細書に他の特許権を付与できる実質的な内容がないので、出

願人が請求項を新たに組み合わせ及び／又は明細書に記載の内容によりさらに限定しても、

該出願は特許権を付与する見通しがない。出願人が該通知書に規定の応答期間内に十分な

理由を提案できなければ、該出願は拒絶審査される。  

 

 

意見書 

 出願日 ２０００年８月２９日  

 特許庁が２００９年２月２０日に提出した上記特許出願の第二回拒絶理由通知書につい

て、陳述意見は以下のとおりである： 

 出願人は、審査官が第二回拒絶理由通知書に出願人の陳述を受け入れず、未だ第一回の

拒絶理由通知書の見解を主張していることに注意した。 

 まず、審査官は請求項１の技術案を複数の技術的特徴に分け、それぞれ技術的特徴の各々

が従来技術に対して進歩性がないと解析するが、請求項 1 の全ての技術的特徴の技術案を

全体として従来技術と比較しなかった。出願人は、このような分割解析は出願人に不公平

であると考える。  

 第二、いわゆる「投与プラン」について、出願人はそれが組  

 

 成物の組成、含有量及び構造に影響及び変更を及ばさないが、直接的に薬物組成物の技

術案の効果を決定する。そして、製薬産業は他の産業と異なって、薬物ラベル又は明細書

及び含まれる文字がすべて薬品製品の一部を構成する。北京高等裁判所も対応の決定にお

いても製薬用途の請求項を評価すると投与プランを考えるべきであり、さもないと医薬産

業の発展及び人々の健康需要に不利であり、特許法の趣旨に合致しないと考える。審査官

は出願員の意見及び北京高等裁判所の決定を考えてください。 



39 

 第三、審査官は、本発明の技術的特徴が公知の技術であると考えるが、証明するための

説得力のある証拠を提供しなかった。審査官から提出された参考文献１にかかる常規用量

薬物について、ミニピルに占めるＰＰＡの重量は３０％を超え、まったく低用量薬物では

ない。しかも、該引用文献は科学雑誌であり、教科書、参考書又は技術的辞書ではなく、

審査指南の規定により、公知の技術と見なすことができない。  

 それにしても、審査を速めるために、出願人は対応出願のＥＰ権利付与の請求項を参照

して本出願の請求項をさらに限定する。なお、本出願の対応ＥＰ出願は異議手続きにおい

て厳しい審査を経て最終に権利付与を受けた。本出願が新たに交付した請求項はＥＰＯ権

利付与の請求項に基づいてさらに限定し、用量範囲を小さくする及び調製方法であらゆる

請求項を限定することを含む。補正された請求項は審査官の指摘された補正が範囲を超え

る問題を克服している。審査官は、参考として、対応出願の欧州審査過程における関連書

類が必要であれば、代理人に連絡してください。  

 進歩性について、出願人はＯＡ１を返答したときの陳述及び上記の意見に加え、出願人

がさらに以下のように陳述した。 

 明細書第３頁のとおり、「製品の高い効果及び良い均一性を確保するように、約０．００

１ｍｇ～約１０ｍｇのエンテカビル含む錠剤及びカプセル製剤は上記の方法で調製でき

る」。周知のように、低用量薬物製剤の均一性の問題は処理しにくい問題である。本発明は、

請求項１に記載の方法で低用量エンテカビルの薬物組成物の均一性の問題を解決した。ま

た、請求項１において、「ポビドンが接着性物質として用いられる」を限定している（明細

書第４頁に接着性物質が高い粘度を有する重合体が好ましいことが開示される。適切な物

質はポビドン、メチルセルロース、ヒドロキシメチルセルロース、ヒドロキシプロピルメ

チルセルロース、ヒドロキシプロピルセルロース、ヒドロキシエチルセルロース、ゼラチ

ン、グアールガム及びキサンタンガムを含み、ポビドンが好ましい）。中でも、ポビドンの

使用はエンテカビルの水への溶解度を明らかに増加させ、調製過程おける水使用量を減少

させ、多量の水による担体マトリックスの凝集の問題を回避する。同時に、揮発性有機溶

剤の代わりに水を使用することは患者の健康及び薬物の安全性により有利である。  

 要するに、出願人は、本発明が引用文献に対して明らかでないと考え、特許法第２２条

第３項の規定に合致する。  

 出願人は、これらの補正及び陳述が審査官の指摘されたすべての問題及び欠陥を克服し

ていると信じている。そのために、検査官は出願人が交付した特許請求の範囲全文の差し
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替え頁に基づいて、本出願をさらに審査してください。一日も早い特許権の取得を希望し

ております。 

 

 特許請求の範囲全文の差し替え頁、合計２頁、2 部。補正手稿５頁、１部。  
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特許請求の範囲  

［請求項１］薬物組成物が薬用可能な担体マトリックスに付着するエンテカビル０．００

１～５ｍｇを含み、ポビドンが接着性物質として用いられ、且つ前記薬物組成物が（ａ）

エンテカビルおよびポビドンを溶媒に溶解させ、前記溶媒が水或いはｐＨを調整した水で

あること、（ｂ）担体マトリクスを動かしながら、前記担体マトリクスに工程（ａ）の溶液

をスプレーすること、（ｃ）工程（ｂ）の前記コーティングされたエンテカビルの担体マト

リクスを乾燥させて前記溶媒を除去すること、（ｄ）工程（ｃ）の乾燥されてコーティング

されたエンテカビルの担体マトリクスと他の所望の成分を混合して前記薬物組成物を調製

することを含む方法により調製される、エンテカビルの成人患者のＢ型肝炎ウイルス感染

症治療のための１日１回投与のための錠剤又はカプセル形態の薬物組成物を調製するため

の用途。 

［請求項２］前記エンテカビルの含有量が、０．０１ｍｇ～５ｍｇである請求項１に記載

の用途。 

［請求項３］前記エンテカビルの含有量が、０．５ｍｇである請求項２に記載の用途。  

［請求項４］前記エンテカビルの含有量が、１．０ｍｇである請求項２に記載の用途。  

［請求項５］前記薬物組成物が、１またはそれ以上の他の薬物活物質を含む請求項１に記

載の用途。 

［請求項６］前記担体マトリックスが、微結晶性セルロース、リン酸カルシウム、デキス

トリン、ブドウ糖、デキストレート、マンニトール、ソルビトール及びショ糖から選ばれ、

且つ前記エンテカビルが十分な接着性のあるポビドンによって前記マトリックスに付着し

ている請求項１に記載の用途。  

［請求項７］前記薬物組成物が滑沢剤及び崩壊剤を含有し、前記滑沢剤が、ステアリン酸

マグネシウム、ステアリン酸、ステアリルフマール酸ナトリウム及びラウリル硫酸ナトリ

ウムから選ばれ、且つ前記崩壊剤が、クロスポビドン、クロスカルメロースナトリウム、

デンプングリコール酸ナトリウム、予備ゼラチン化デンプン及びトウモロコシデンプンか

ら選ばれる請求項１に記載の用途。 

［請求項８］前記錠剤組成物が、エンテカビル０．０１％、微結晶性セルロース９３．２

４％、クロスポビドン４．０％、ポビドン２．５０％、及びステアリン酸マグネシウム０．

２５％（前記％は重量／重量に基づく）を含み、且つ前記薬物組成物が（ａ）エンテカビ

ルおよびポビドンを溶媒に溶解させ、前記溶媒が水或いはｐＨを調整した水であること、



42 

（ｂ）担体マトリクスを動かしながら、前記担体マトリクスに工程（ａ）の溶液をスプレ

ーすること、（ｃ）工程（ｂ）の前記コーティングされたエンテカビルの担体マトリクスを

乾燥させて前記溶媒を除去すること、（ｄ）工程（ｃ）の乾燥されてコーティングされたエ

ンテカビルの担体マトリクスと他の所望の成分を混合して前記薬物組成物を調製すること

を含む方法により調製される、  

 エンテカビルの錠剤薬物組成物を調製するための用途。  

［請求項９］前記カプセル組成物が、エンテカビル１０．０％、微結晶性セルロース８２．

０３％、クロスポビドン４．００％、ポビドン２．５０％、ステアリン酸マグネシウム０．

２５％、及び塩酸１．２２％（前記％は重量／重量に基づく）を含み、且つ前記薬物組成

物が（ａ）エンテカビルおよびポビドンを溶媒に溶解させ、前記溶媒が水或いはｐＨを調

整した水であること、（ｂ）担体マトリクスを動かしながら、前記担体マトリクスに工程（ａ）

の溶液をスプレーすること、（ｃ）工程（ｂ）の前記コーティングされたエンテカビルの担

体マトリクスを乾燥させて前記溶媒を除去すること、（ｄ）工程（ｃ）の乾燥されてコーテ

ィングされたエンテカビルの担体マトリクスと他の所望の成分を混合して前記薬物組成物

を調製することを含む方法により調製される、  

 エンテカビルのカプセル薬物組成物を調製するための用途。  

 

 

 

意見書 

 出願日 ２０００年８月２９日  

 特許庁が２００９年２月２０日に提出した上記特許出願の第二回拒絶理由通知書につい

て、陳述意見は以下のとおりである：  

 

 本出願の審査過程を速めるために、出願人は自発的に請求項９を削除し、請求項８にさ

らに補正し、薬物組成物の合計重量を１００ｍｇ（明細書の実施例３及び４に基づく）に

限定すること及び前記「担体マトリックス」を「微結晶性セルロースマトリックス」に限

定することを含む。 

 審査官は出願人が現在交付した特許請求の範囲本文に基づいて審査及び権利付与してく

ださい。 
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請求項全文の差し替え頁、合計２頁、一式 2 部。特許請求の範囲の補正手稿、１部。
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特許請求の範囲  

［請求項１］薬物組成物が薬用可能な担体マトリックスに付着するエンテカビル０．００

１～５ｍｇを含み、ポビドンが接着性物質として用いられ、且つ前記薬物組成物が（ａ）

エンテカビルおよびポビドンを溶媒に溶解させ、前記溶媒が水或いはｐＨを調整した水で

あること、（ｂ）担体マトリクスを動かしながら、前記担体マトリクスに工程（ａ）の溶液

をスプレーすること、（ｃ）工程（ｂ）の前記コーティングされたエンテカビルの担体マト

リクスを乾燥させて前記溶媒を除去すること、（ｄ）工程（ｃ）の乾燥されてコーティング

されたエンテカビルの担体マトリクスと他の所望の成分を混合して前記薬物組成物を調製

することを含む方法により調製される、エンテカビルの成人患者のＢ型肝炎ウイルス感染

症治療のための１日１回投与のための錠剤又はカプセル形態の薬物組成物を調製するため

の用途。 

［請求項２］前記エンテカビルの含有量が、０．０１ｍｇ～５ｍｇである請求項１に記載

の用途。 

［請求項３］前記エンテカビルの含有量が、０．５ｍｇである請求項２に記載の用途。  

［請求項４］前記エンテカビルの含有量が、１．０ｍｇである請求項２に記載の用途。  

［請求項５］前記薬物組成物が、１またはそれ以上の他の薬物活物質を含む請求項１に記

載の用途。 

［請求項６］前記担体マトリックスが、微結晶性セルロース、リン酸カルシウム、デキス

トリン、ブドウ糖、デキストレート、マンニトール、ソルビトール及びショ糖から選ばれ、

且つ前記エンテカビルが十分な接着性のあるポビドンによって前記マトリックスに付着し

ている請求項１に記載の用途。  

［請求項７］前記薬物組成物が滑沢剤及び崩壊剤を含有し、前記滑沢剤が、ステアリン酸

マグネシウム、ステアリン酸、ステアリルフマール酸ナトリウム及びラウリル硫酸ナトリ

ウムから選ばれ、且つ前記崩壊剤が、クロスポビドン、クロスカルメロースナトリウム、

デンプングリコール酸ナトリウム、予備ゼラチン化デンプン及びトウモロコシデンプンか

ら選ばれる請求項１に記載の用途。  

［請求項８］前記錠剤組成物が、エンテカビル０．０１％、微結晶性セルロース９３．２

４％、クロスポビドン４．０％、ポビドン２．５０％、及びステアリン酸マグネシウム０．

２５％（前記％は重量／重量に基づく）を含み、且つ前記薬物組成物が（ａ）エンテカビ

ルおよびポビドンを溶媒に溶解させ、前記溶媒が水或いはｐＨを調整した水であること、
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（ｂ）微結晶性セルロースマトリクスを動かしながら、前記微結晶性セルロースマトリク

スに工程（ａ）の溶液をスプレーすること、（ｃ）工程（ｂ）の前記コーティングされたエ

ンテカビルの微結晶性セルロースマトリクスを乾燥させて前記溶媒を除去すること、（ｄ）

工程（ｃ）の乾燥されてコーティングされたエンテカビルの微結晶性セルロースマトリク

スと他の所望の成分を混合して前記薬物組成物を調製することを含む方法により調製され

る、 

エンテカビルの錠剤薬物組成物を調製するための用途。  


