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　特願２０１１－５２９３６０「リスペリドン送達用埋め込み可能型装置お
よびその使用方法」拒絶査定不服審判事件〔平成２２年　４月　８日国際公
開、ＷＯ２０１０／０３９７２２、平成２４年　２月１６日国内公表、特表
２０１２－５０４１４６〕について、次のとおり審決する。

結　論
　本件審判の請求は、成り立たない。

理　由
１．手続の経緯

　本願は、２００９年９月２９日（パリ条約による優先権主張　２００８年
９月３０日、２００８年１１月２４日　いずれも米国（ＵＳ））を国際出願
日とする出願であって、平成２５年１１月７日付け拒絶理由通知に対して平
成２６年２月１２日付けで手続補正書及び意見書が出されたが、同年７月
３０日付けで拒絶査定がなされた。これに対し、同年１２月５日に拒絶査定
不服審判が請求され、同年１２月２４日付けで審判請求書の請求の理由につ
いての手続補正がされた。

２．本願発明

　本願の請求項１に係る発明（以下、「本願発明」という。）は、平成２６
年２月１２日付け手続補正書の特許請求の範囲の請求項１に記載された事項



により以下のように特定されるものである。

「リスペリドンを長期間にわたって制御放出して局所性または全身性薬理効
果を生じさせる薬物送達装置であって、
　ａ）中空空間を形成するように成形されたポリウレタン系ポリマー、およ
び
　ｂ）リスペリドンと場合により１つ以上の医薬的に許容される担体とを含
む処方物を含む固形医薬処方物
を含み、
　前記固形医薬処方物が、前記中空空間内に収容され、
　前記装置が、埋め込み後、前記装置からのリスペリドンの所望の放出速度
を生じさせる、
薬物送達装置。」

３．引用例の記載事項
　ア　引用例Ａ
　原審の拒絶査定の理由で引用された、本願の優先権主張日の前に頒布され
た刊行物である引用例Ａ（特表２００７－５０２１３９号公報、拒絶査定の
理由における文献２）には次の記載がある。　　　　　　　　　

（ア）「局所的又は全身の薬学的効果をもたらすように、ある長期間、調節
された割合で１若しくはそれ以上の薬物を放出するための薬物輸送装置で
あって、前記薬物輸送装置は、
ｉ）少なくとも１つの活性成分と、任意で
ｉｉ）少なくとも１つの薬学的に許容な担体と、
ｉｉｉ）前記容器を完全に囲うポリウレタンを基とするポリマーと
を有する容器を持つものである。」（請求項１）

（イ）「【０００１】
本発明は、薬物輸送装置の分野に関するものであり、より明確には、ポリウ
レタンを基とするポリマーから作られる移植可能な薬物輸送装置に関するも
のである。」（段落【０００１】）

（ウ）「【０００７】
本発明の概略
本発明の目的は、ポリウレタンを基とする長期薬物輸送装置を提供すること
である。
【０００８】
本発明のさらなる目的は、生体における薬物または他の化合物の輸送のため
の、生物学的適合性があり、生物学的に安定なポリウレタンを基とする装置
を提供することである。」（段落【０００７】、【０００８】）

（エ）「【００３３】
ポリウレタンを基とするポリマーの前記素晴らしい諸特性を利用して、この
発明は、局所的又は全身の薬学的効果をもたらすように、薬物類を、ある長
期間調節された割合で放出する為の薬物輸送装置として、ポリウレタンを基
とするポリマーを用いる。前記薬物輸送装置は、好ましくは、ポリウレタン
を基とするポリマーによって囲まれた円柱状のある容器で構成され、それを
通して、前記容器内の前記薬物の輸送速度を調節する。前記容器は、活性成
分と、任意で薬学的に許容な担体を含む。前記担体は、前記ポリマーを通し
た前記活性成分の拡散を促進し、前記容器内の前記薬物類の安定性を確保す
るように調製される。
【００３４】
本発明は、下記の目的を達成できる薬物輸送装置を提供し、前記目的は、治
療効果を最大限にし、不要な副作用を最小限とするように調節された放出速
度（０オーダーの放出速度）、その治療を終えることが必要なときの前記装
置を回収する簡単な方法、吸収時の変化が少なく、生物学的利用性が大きい
こと、第一通過代謝（ｆｉｒｓｔ ｐａｓｓ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ）でない
ことである。



【００３５】
前記薬物の放出速度は、円柱状の容器装置（カートリッジ）に適用される場
合、Ｆｉｃｋの拡散法則（Ｆｉｃｋ’ｓ Ｌａｗ ｏｆ
Ｄｉｆｆｕｓｉｏｎ）に規定される。下記の方程式は、種々のパラメータ間
の相関を示している。
【００３６】
【数１】

【００３７】
ここにおいて、
【００３８】
【数２】

【００３９】
前記透過係数は、主に、前記ポリマーの親水性／疎水性、前記ポリマーの構
造、薬物と前記ポリマーの相互作用によって規定される。前記ポリマーと前
記活性成分が選択されれば、ｐは定数となり、前記円柱状装置が製造されれ
ばｈ，ｒｏ，及びｒｉが決まり一定となる。ΔＣは、前記容器内の前記担

体によって一定に維持される。
【００４０】
できるだけ正確に前記装置の幾何構造を保つために、好ましくは前記円柱状
装置は、熱可塑性ポリウレタンポリマー用の精密な成型工程又は精密な塑造
工程によって、及び熱硬化性ポリウレタンポリマー用の反応注入塑造又はス
ピン鋳造工程によって製造されることができる。
【００４１】
前記カートリッジは、一端が閉じているか、又は両端が開いているように作
ることができる。前記開口端は前もって準備された端部プラグで差し込まれ
て、なめらかな端部と堅固な封印を実現する。前記固体の活性体と担体は、
前記活性体の装填を最大化とするように小丸薬形態に圧縮することができ
る。」（段落【００３３】～【００４１】）



（オ）「【００４３】
前記カートリッジが充填された容器で両端で封印されると、前記カートリッ
ジはある一定の輸送速度とするためにある適切な期間、予備処理
（ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｅｄ）され、起動（ｐｒｉｍｅｄ）される。
【００４４】
前記薬物輸送装置の予備処理には、前記容器を取り囲むポリウレタンを基と
するポリマー中に前記活性体（薬物）を装填することを含む。前記起動は、
ポリウレタンを基とするポリマー中への前記薬物の装填を止めるようになさ
れ、その結果、前記移植物の実際の使用の前の前記活性体の損失を防ぐ。前
記予備処理と起動工程に用いられる条件は、実施される活性体、温度、およ
び媒体に依存する。前記予備処理と起動の条件は、幾つかの例では同じであ
る。
【００４５】
前記薬物輸送装置の準備工程における前記予備処理と起動工程は、ある特定
の薬物の決められた放出速度が得られるようになされる。親水性薬物を含む
移植物の予備処理と起動工程は、好ましくは水性媒体中で実施され、より好
ましくは塩類溶液中である。疎水性薬物を含む移植物の予備処理と起動工程
は、通例オイルを基とする媒体のような疎水性媒体中で実施される。予備処
理と起動工程は、３つの特定の因子、すなわち温度、媒体、期間を調節する
ことによって実施される。
【００４６】
前記薬物輸送装置の予備処理と起動工程が、前記装置が置かれる媒体に影響
されることは、当業者であれば理解できるであろう。前述のように、親水性
薬物は好ましくは水性溶液、より好ましくは塩類溶液中で予備処理され、起
動される。例えば、ヒストレリン（Ｈｉｓｔｒｅｌｉｎ）とナルトレキソン
（Ｎａｌｔｒｅｘｏｎｅ）移植物は、塩類溶液中で予備処理され起動されて
いるが、より好ましくは、０．９％ナトリウム含有の塩類溶液中で予備処理
され、１．８％塩化ナトリウム含有の塩類溶液中で起動される。」（段落
【００４３】～【００４６】）

（カ）「【００５３】
輸送される前記薬物（活性体）には、中枢神経系、精神精力剤、精神安定
剤、抗痙攣剤（ａｎｔｉ－ｃｏｎｖｕｌｓａｎｔｓ）、筋弛緩剤、抗パーキ
ンソン薬、鎮痛剤、抗炎症剤、麻酔薬、抗痙攣剤
（ａｎｎｔｉｓｐａｓｍｏｄｉｃ）、筋収縮剤、抗微生物剤、抗マラリア
剤、ホルモン剤、交感神経作用薬、心臓血管、利尿剤、抗寄生物剤などで作
用することができる薬物類が含まれる。」（段落【００５３】）

（キ）「【００５９】
　所望の特性に応じて、多価アルコールの骨格の修飾によって、前記ポリウ
レタンポリマー鎖中に、種々の官能基類を導入することができる。前記装置
が水溶性薬物の輸送に用いられるとき、前記ポリマーの親水性を増すために
前記多価アルコール中に、イオン基、カルボキシル基、エーテル基、水酸基
のような親水性ペンダント基が組み込まれる（例えば、米国特許番号第
４，７４３，６７３号と米国特許番号第５，３５４，８３５号）。前記装置
が疎水性薬物の輸送に用いられるとき、前記ポリマーの疎水性を増すために
前記多価アルコール中に、アルキル基、シロキサン基のような疎水性ペンダ
ント基が組み込まれる（例えば、米国特許番号第６，３１３，２５４号）。
前記活性体の放出速度もまた、前記ポリウレタンポリマーの親水性／疎水性
によって調節することができる。」（段落【００５９】）

（ク）「【００６０】
適切なポリウレタンポリマーが選択されたら、次の工程は、前記円柱状移植
物を作る最良の方法を決定することである。
【００６１】
熱可塑性ポリウレタン類では、精密な成型及び注入塑造が、一定の物理的大
きさをもち２つの開口端を有する中空管（図１参照）を製造するための好ま
しい選択である。前記容器は、活性体と担体を含む適切な製剤で自由に装填
されるか、または前記活性体の装填を最大にするために前もって準備された
小丸薬で充填されることもできる。前記中空管中への前記製剤の装填前に、



まず１つの開口端が封印される必要がある。２つの開口端を封じるために、
二つの前もって準備された端部プラグ（図２参照）が用いられる。封印工程
は、熱又は溶媒又は前記両端を封印する他の手段を利用することによって達
成されることができ、不変であることが好ましい。
【００６２】
熱硬化性ポリウレタン類では、硬化メカニズムに応じて、精密な反応注入塑
造又はスピン鋳造が好ましい選択である。硬化メカニズムが熱によって実施
される場合には、反応注入塑造が用いられ、硬化メカニズムが光及び／又は
熱によって実施される場合には、スピン鋳造が用いられる。１つの開口端を
有する中空管（図３参照）は、スピン鋳造によって作られることが好まし
い。二つの開口端を有する中空管は、反応注入塑造によって作られることが
好ましい。前記容器は、熱可塑性ポリウレタンの場合と同様の方法で装填さ
れることができる。
【００６３】
好ましくは、１つの開口端を封印するために、適切な光開始性及び／又は熱
開始性の熱硬化性ポリウレタン製剤が、前記開口端を満たすように使用さ
れ、これは光及び／又は熱で硬化される。
【００６４】
より好ましくは、前もって準備された端プラグと前記開口端の界面に、適切
な光開始性及び／又は熱開始性熱硬化性ポリウレタン製剤を適用することに
よって、前もって準備された端部プラグも前記開口端を封じるために使用す
ることができ、それは、光及び／又は熱、又は前記端部を封じる他の手段に
よって硬化され、不変であることが好ましい。
【００６５】
最後の工程には、前記活性体類に必要な輸送速度を達成するように、前記移
植物類を呼び処理し起動させる工程が含まれる。活性成分の種類、親水性か
疎水性かによって、適切な予備処理用と起動用媒体が選択される。水を基と
する媒体が親水性活性体に好ましく、オイルを基とする媒体が疎水性活性体
に好ましい。
【００６６】
当業者であれば容易にわかるように、本発明の概念から逸脱することなく、
本発明の好適な例に多くの変更が加えられることができる。ここに含まれる
全ての事項は本発明の説明に役立つものと考えられ、それに限定することを
意図するものではない。」（段落【００６０】～【００６６】）

（ケ）



（図１～３）

（コ）「【実施例１】
　【００６７】
　テコフィリック（Ｔｅｃｏｐｈｉｌｉｃ）ポリウレタンポリマー管が、



Ｔｈｅｒｍｅｄｉｃｓ　Ｐｏｌｙｍｅｒ　Ｐｒｏｄｕｃｔｓによって供給さ
れ、精密な成型法によって製造される。テコフィリックポリウレタンは、乾
燥樹脂重量の１５０％までの種々の平衡含水量に調合することができる脂肪
族ポリエーテルを基とする熱可塑性ポリウレタンの系統群である。成型グ
レード組み立て（Ｅｘｔｒｕｓｉｏｎ　ｇｒａｄｅ　
ｆｏｒｍｕｌａｔｉｏｎｓ）が、熱形成された管又は他の部品の物理的特性
を最大限とするように設計される。
（中略）
　Ｈｐ－６０Ｄ－２０は、厚さ０．３０ｍｍ、内径１．７５ｍｍの管に成型
されている。次に前記管は、２５ｍｍの長さに切断される。前記管の一端
が、熱封印機を用いて熱で封じられる。その封印時間は１分未満である。４
錠の酢酸ヒストレリン（ｈｉｓｔｒｅｌｉｎ）小丸薬が前記チューブ内に装
填される。各小丸薬の重さは約１３．５ｍｇであり、合計で５４ｍｇであ
る。各錠は、９８％のヒストレリンと２％のステアリン酸の混合物から構成
される。前記管の第２の開口端も、第１の端部での場合と同様の方法で、熱
で封じられる。装填された移植物は、次に、予備処理されて起動される。予
備処理（ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｉｎｇ）は、室温で、０．９％の塩類溶液
（ｓａｌｉｎｅ）中で１日間行われる。前記予備処理が完了したら、前記移
植物は起動（ｐｒｉｍｉｎｇ）を受ける。前記起動は、室温で、１．８％の
塩類溶液中で１日間行われる。各移植物は、人体で見受けられるｐＨに類似
して選択された媒体中で、ｉｎ　ｖｉｔｒｏで試験される。選択された媒体
の温度は、試験期間中、約３７℃に保たれた。放出速度を図４に示す。」
（段落【００６７】～【００７０】）

（サ）「【実施例２】
　【００７２】
　ＨＰ－６０Ｄ－３５は、厚さ０．３０ｍｍ、内径１．７５ｍｍの管に成型
される。次に前記管は、３２ｍｍの長さに切断される。前記管の一端が、熱
封印機を用いて熱で封じられる。その封印時間は１分未満である。６錠のナ
ルトレキソン(ｎａｌｔｒｅｘｏｎｅ)の小丸薬が前記管内に装填され、前記
管の両開口端が熱で封じられる。各錠は重さが約１５．０ｍｇで、合計で
９１ｍｇである。前記管の第２の開口端が、第１の端部での場合と同様の方
法で、熱で封じられる。装填された移植物は、次に予備処理されて起動され
る。予備処理は、室温で、０．９％の塩類溶液中で１週間行われる。前記予
備処理が完了したら、前記移植物は起動を受ける。起動は、室温で、
１．８％塩類溶液中で１週間行われる。各移植物は、人体において見受けら
れるｐＨに類似して選択された媒体中で、ｉｎ　ｖｉｔｒｏで試験される。
選択された媒体の温度は、試験期間中、約３７℃に保たれた。放出速度を図
５に示す。」（段落【００７２】）

　イ　引用例Ｂ
　原審の拒絶査定の理由で引用された、本願の優先権主張日の前に頒布され
た刊行物である引用例Ｂ（国際公開第２００８／０７０１１８号、上記拒絶
理由通知書における文献１）には次の記載がある。なお、引用例Ｂは英語で
記載されているので、引用例Ｂに対応する日本語特許文献である特表
２０１０－５１１７１３号公報（以下、「対応文献」という。）の記載を
もって訳文とする。

（ア）「１．上文で定義された薬物及びＣＹＳＣポリマーを少なくとも１つ
含む医薬製剤。」（請求項１）

（イ）「５．前記ＣＹＳＣポリマーが、ポリアクリレート、ポリメタクリ
レート、ポリアルキルメタクリレート、ポリ‐Ｎ‐アルキルメタクリルアミ
ド、ポリアルキルアクリレート、ポリフルオロアクリレート、ポリ‐Ｎ‐ア
ルキルアクリルアミド、ポリアルキルオキサゾリン、ポリアルキルビニル
エーテル、ポリアルキル１，２‐エポキシド、ポリアルキルグリシジルエー
テル、ポリビニルエステル、ポリアクリルアミド、ポリメタクリルアミド、
ポリマレイミド、ポリ‐α‐オレフィン、ポリ‐ｐ‐アルキルスチレン、ポ
リアルキルビニルエーテル、ポリエーテル、ポリエステル、ポリカーボネー



ト、ポリリン酸塩、ポリウレタン、ポリシラン、ポリシロキサン、及びポリ
アルキルホスファゼンからなる群から選択される、請求項１に記載の製
剤。」（請求項５）

（ウ）「１８．前記薬物が、抗疼痛剤、抗精神病薬、抗炎症薬、ホルモン、
コレステロール降下薬、抗骨粗鬆症薬、抗血管形成剤、及び避妊薬からなる
群から選択される薬物である、請求項１に記載の製剤。
１９．前記製剤が、対象内に移植された際に、ｉｎ ｖｉｖｏで少なくとも
３０日の期間にわたって治療的有効量の薬物を前記対象に連続的に放出す
る、請求項１８に記載の製剤。
２０．前記薬物が、リスペリドン又は薬理学的に活性のあるその誘導体、同
族体、又は代謝産物である、請求項１８に記載の製剤。」（請求項
１８～２０）

（エ）「技術分野
本発明は、薬物送達用のポリマー系に関する。
背景技術
公知の薬物送達用ポリマー系は多数存在する。所望の場所で、所望の時間
に、所望の速度の送達を得ることは、継続的な課題である。所望の速度と
は、例えば、比較的長期間にわたる安定した速度であってよく、及び／又は
比較的短期間にわたる比較的迅速な速度であってよい（「ボーラス」送
達）。
発明の概要
本発明者らは、本発明により、本明細書中ではＣＹＳＣポリマー（結晶化可
能側鎖ポリマーの略語）と呼ばれるある種のポリマーと薬物との結合を介し
て、薬物の有用な送達が得られることを発見した。」（１頁１０～２０行、
対応文献の段落【０００２】～【０００４】）

（オ）「「ＣＹＳＣポリマー」（結晶性側鎖ポリマーの略語）という用語
は、本明細書中では、以下のポリマーとして定義される；
（１） 以下の部分を少なくとも１つ含むポリマー：
（ｉ） 式
‐‐ｂ―Ｃｙ‐‐
を有する部分、
（ｉｉ） 以下の反復単位の一部を形成する部分、：
（ａ） 上記ポリマーのポリマー骨格の少なくとも一部を提供する反復単
位、
及び
（ｂ） 下記（１）の式を有する反復単位
及び／又は
（ｉｉｉ） 下記の式（２）を有するポリマー骨格の末端単位の少なくとも
一部を形成する部分

式中、ＹＣｈは、ＣＹＳＣポリマーの骨格の二価性部分形成部であり、

Ｙｔｅｒｍは、ＣＹＳＣポリマーの骨格の末端における一価性部分であ

り、
ｂは、Ｃｙ部分をポリマー骨格に連結させる結合又は部分であり、そして、
Ｃｙは、ＣＹＳＣポリマーに結晶化度を提供するために、他の部分（Ｃｙ部
分であってもよい）と結合可能な一価性部分である；
並びに、
（Ｂ）少なくとも０℃の結晶融解温度、Ｔｐを有し、Ｃｙ部分の結合に起因
する少なくとも５Ｊ／ｇの融解熱（Ｔｐ及び融解熱は、以下で記述されるよ
うにＤＳＣで測定される）を有するポリマー。
本明細書中では、部分－ｂ‐‐Ｃｙは、‐‐Ｒｃ部分とも呼ばれ、つまり
Ｒｃ部分は、－ｂ‐‐Ｃｙと同義である。上記の式（２）の部分を含有する



ＣＹＳＣポリマーは、本明細書中では、エンドキャップ（ＥＣＣ）ポリマー
（ｅｎｄ ｃａｐｐｅｄ ｐｏｌｙｍｅｒ）と呼ばれることがある。
部分ＹＣｈ、Ｙｔｅｒｍ、ｂ、及びＣｙは、任意の種類であってよく、

複数の式（１）の部分、並びに／又は複数の式（２）の部分を含有する
ＣＹＳＣポリマーにおいては、ＹＣｈ、Ｙｔｅｒｍ、ｂ、及びＣｙは、

同一であってもよく又は異なっていてもよい。種々多様なそのような部分を
下記に記載する。ＣＹＳＣポリマーは、式（１）及び（２）の部分に加え
て、異なる式を有する反復単位及び／又は末端単位を自由選択的に含有でき
る。単なる例として、ＹＣｈは、

部分であってよく、Ｙｔｅｒｍは‐‐ＣＨ２―ＣＨ２－部分であってよ

く、ｂは‐ＣＯ２‐部分であってよく、Ｃｙは、１８個の炭素原子を含有

するｎ‐アルキル部分であってよい。
本明細書中で、式、－Ｙ―又は－Ｙ（ｂＣｙ）―又は－Ｙ（Ｒｃ）‐‐の部
分を参照する場合、‐‐Ｙ‐‐は、Ｙｃｈ又はＹｔｅｒｍであってよ

い。」（２頁５行～３頁１８行、対応文献の段落【０００６】～
【００１１】）

（カ）「ＣＹＳＣポリマーに結合した薬物は、例えば、制御された速度で及
び／又は所望の場所で送達することができ、速度及び／又は場所は、例え
ば、薬物及びＣＹＳＣポリマーの結合を改変させる化学的及び／又は物理的
条件により影響を受ける。その条件とは、例えば、ＣＹＳＣポリマーに化学
変化（例えば、任意の種類の化学的結合の弱化又は生成、例えば酸化、還
元、又は水和）、及び／又は物理的状態の変化（例えば、任意の種類の物理
的結合の弱化又は生成、例えば内部的又は外部的加熱により引き起こされ
る、例えば融解又は結晶化に起因する粘性の変化）を起こさせる環境であり
得、特定のｐＨ域を有する環境、酵素の存在を含む。「制御された速度」と
いう用語には、連続的で持続性の速度、増加又は低下する速度、連続的若し
くは非連続的な放出、又は実質的に一定した速度の維持が含まれるが、それ
らに限定されない。薬物は、例えばゼロ次、一次、又は二次放出速度論で放
出できる。」（３頁１９～３０行、対応文献の段落【００１２】）

（キ）「本発明の典型的な実施形態では、血漿中濃度で測定されるような
（しかし代替的には臨床測定で測定されるような）薬物の治療的用量は、少
なくとも１時間から少なくとも１２か月にまで及ぶ期間にわたって放出され
るだろう。徐放に好適な典型的な薬物には、例えば、抗疼痛剤（例えばモル
ヒネ類似体）、抗精神病薬（例えばリスペリドン）、抗炎症剤（例えばステ
ロイド又はＮＳＡＩＤ）、コレステロール降下薬（例えばスタチン）、骨粗
鬆症薬（ビスホスホネート）、抗血管形成剤（例えば抗ＶＥＧＦ）、及び避
妊薬が含まれる。避妊薬及び骨粗鬆症薬のようなある種の薬物の場合には、
徐放は、１年を超える期間にわたって、例えば少なくとも２、３、４、又は
５年にわたることが望ましい場合がある。先行する製剤（ノルプラント）
は、３年の期間にわたって治療的用量の避妊薬を送達するために使用されて
いる。長期間の徐放性製剤は、一般的には、体内に、例えば皮下に移植する
ために製剤されるだろう。
ある期間にわたって放出された薬物の量（重量）は、薬物の治療上有効な血
漿中濃度、薬物の効力、及び種々の目的組織における滞留時間及び浄化速度
を含む薬物動態にもちろん関連しよう。使用の際には、本発明の医薬組成物
からの薬物放出速度は、移植後の最初の６（又は１２又は２４又は３６）時
間中、例えば、毎時１０ｎｇ以下、又は代替的には５０ｎｇ、１００ｎｇ、
５００ｎｇ、１０００ｎｇ、２５００ｎｇ、若しくは５０００ｎｇ以下、或
いは他の実施形態では、毎時１０μｇ、５０μｇ又は１００μｇ又は
５００μｇ又は１０００μｇ以下であり得る。もちろん、所望の薬物放出速
度は、薬物の効力、治療濃度域、及び半減期に依存しよう。例えば、リスペ
リドンは、約１５ｎｇ／ｍｌから約１００ｎｇ／ｍｌまでの血清中濃度を提



供するように、ある期間にわたって放出されてよい。約４ｍｇ／日の放出
（又は他の研究では、１ｍｇ／日から６０ｍｇ／日の間）が、リスペリドン
の適切な治療的血清中レベルを提供することが見出されている。」（５１頁
２１～５２頁１２行、対応文献の段落【０１８５】、【０１８６】）

（ク）「精神活性剤（抗精神病剤）リスペリドン、
（４‐［２‐［４‐（６‐フルオロベンゾ［ｄ］イソオキサゾール‐３‐イ
ル）‐１‐ピペリジル］エチル］‐３‐メチル‐２，６‐ジアザビシクロ
［４．４．０］デカ‐１，３‐ジエン‐５‐オン）を含有する製剤の特定の
１つの例は以下の通りである。リスペリドンは、ＣＹＳＣポリマーと物理的
に混合されてよく、又は免疫学的な遮蔽、半減期の増加、及び生物学的利用
能の向上を提供するために、例えば界面活性剤、ＰＥＧ、ヒト（又はウシ
等）血清アルブミン、又はタンパク質等と事前に結合されていてもよい。製
剤は、例えばトロカールによる皮膚下又は筋肉内への導入、又は製剤の融解
温度上での注射による導入に好適な造形中実性移植片へと形成できる。約
４ｍｇ／日のリスペリドン用量が、多数の患者の精神病エピソードを予防す
るのに十分であると考えられている。しかしながら、耐性及び有効性は個人
間で大きく異なる場合がある。したがって、本発明は、１日から２００日の
期間にわたって１ｍｇ／日から６０ｍｇ／日までを供給するように製剤され
ていてよい。移植剤形の利点は、服薬遵守の増加であり、精神病では主要な
課題である。１つの実施形態では、ポリマーのＴｍを超えた温度で、例えば
４２℃から６０℃の間で、粉末形態の薬物をＣＹＳＣポリマーと混合するこ
とにより、少なくとも５０ｍｇのリスペリドンが、単一の移植可能な剤形に
製剤される。溶媒は必要ではない。混合物は冷却され、中実性の細長い又は
ほぼ球状の移植片が形作られる。他の実施形態では、単一の移植片可能な剤
形に製剤されたリスペリドンの量は、少なくとも１００ｍｇ、又は少なくと
も２００ｍｇ、又は少なくとも５００ｍｇ、又は少なくとも１０００ｍｇ、
又は少なくとも１５００ｍｇ、又は少なくとも２０００ｍｇである。幾つか
の剤形では、薬物の総量は、３、４、又は５グラムまでであり得る。」
（６５頁１７行～６６頁４行、対応文献の段落【０２３８】）

（ケ）「リスペリドン移植片は、トロカールを使用して対象に皮下的に導入
される。移植片は、少なくとも５、１０、１５、２０、２５、３０、４０、
６０、又は９０日の期間にわたって、１日当たり１から６０ｍｇの間の平均
速度（例えば、１、２、３、４、５、７、１０、２０、４０、８０、
１２０、２００、又は３００ｍｇ以下）でリスペリドンを放出する。１つの
典型的な実施形態では、移植は、少なくとも７日の期間にわたって１日当た
り４から１２ｍｇの間の平均速度でリスペリドンを放出する。この期間中、
所望の治療効果は、少なくともその時間の７５％の間提供される。その後、
移植片は除去されるか、又はそのままにされ時間と共に分解される。薬物の
より大きなボーラスが所望の場合、移植片の上の皮膚局部を、任意の便利な
手段により加熱できる。」（６６頁５～１２、対応文献の段落
【０２３９】）

４．引用発明との対比
ア　引用発明
引用例Ａは、薬物輸送装置の分野に関するもの、ポリウレタンを基とするポ
リマーから作られる移植可能な薬物輸送装置に関するものである（３ア
（イ））。そして、引用例Ａには、ポリウレタンを基とする長期薬物輸送装
置を提供すること、及び生体における薬物または他の化合物の輸送のため
の、生物学的適合性があり、生物学的に安定なポリウレタンを基とする装置
を提供することを目的とすることが記載されている（３ア（ウ））。
　また、引用例Ａには、局所的又は全身の薬学的効果をもたらすように、あ
る長期間、調節された割合で１若しくはそれ以上の薬物を放出するための薬
物輸送装置であって、 ｉ）少なくとも１つの活性成分と、任意でｉｉ）少
なくとも１つの薬学的に許容な担体と、ｉｉｉ）前記容器を完全に囲うポリ
ウレタンを基とするポリマーとを有する容器を持つ薬物輸送装置、及び前記
容器が円柱状であることが記載されている（３ア（ア））。
　さらに、引用例Ａには、円柱状の容器装置（カートリッジ）を適用すると
ともに、当該カートリッジが一端が閉じているか、又は両端が開いているよ
うに作ることができ、前記開口端が前もって準備された端部プラグで差し込



まれて、なめらかな端部と堅固な封印を実現すること（３ア（エ））、円筒
状移植物とするためにポリウレタン類で中空管を製造し、その内部に活性体
と担体を含む製剤を装填し、開口端を封印すること（３ア（ク）、３ア
（ケ））が記載されている。
　ここで、引用例Ａに記載された円柱状の容器を中空管とした場合、当該円
柱状の容器は中空状の容器であるといえる。
　そうすると、引用例Ａには、「局所的又は全身の薬学的効果をもたらすよ
うに、ある長期間、調節された割合で１若しくはそれ以上の薬物を放出する
ための薬物輸送装置であって、 ｉ）少なくとも１つの活性成分と、任意で
ｉｉ）少なくとも１つの薬学的に許容な担体と、ｉｉｉ）前記容器を完全に
囲うポリウレタンを基とするポリマーとを有する中空管状の容器を持つ薬物
輸送装置」（以下、「引用発明」という。）が記載されていると認められ
る。

イ　本願発明と引用発明との対比
　引用発明の薬物輸送装置は局所的又は全身の薬学的効果をもたらすよう
に、薬物類をある長期間調節された割合で放出するから（３ア（ア）、３ア
（エ））、当該装置は薬物類を長期間にわたって制御放出して局所性または
全身性薬理効果を生じさせる薬物送達装置であるといえる。
　また、引用発明の薬物輸送装置において、ポリウレタンを基とするポリ
マーからなり、中空管状に成形された容器に活性体（薬物）と任意に担体が
充てんされていることから（３ア（ア）、３ア（ク）、３ア（ケ））、引用
発明において、中空空間を形成するように成形されたポリウレタン系ポリ
マー、及び、薬物と場合により１つ以上の医薬的に許容される担体とを含む
処方物を含む医薬処方物が具備されているともに、当該医薬処方物が中空空
間内に収容されているといえる。
　さらに、引用発明の薬物輸送装置は移植物にされるとともに（３ア
（ク））、局所的又は全身の薬学的効果をもたらすように、薬物類をある長
期間調節された割合で放出するから（３ア（ア）、３ア（エ））、当該薬物
輸送装置は埋め込み後、当該装置からの薬物の所望の放出速度を生じさせる
といえる。
　そうすると、本願発明と引用発明とを対比すると、両者は
「薬物を長期間にわたって制御放出して局所性または全身性薬理効果を生じ
させる薬物送達装置であって、
　ａ）中空空間を形成するように成形されたポリウレタン系ポリマー、およ
び
　ｂ）薬物と場合により１つ以上の医薬的に許容される担体とを含む処方物
を含む医薬処方物
を含み、
　前記医薬処方物が、前記中空空間内に収容され、
　前記装置が、埋め込み後、前記装置からのリスペリドンの所望の放出速度
を生じさせる、
薬物送達装置。」
である点で一致し、以下の点で相違する。
・相違点１
　本願発明では薬物がリスペリドンであるのに対して、引用発明では薬物と
してリスペリドンが挙げられていない点。
・相違点２
　本願発明では医薬処方物が固形医薬処方物であるのに対して、引用発明で
は医薬処方物が固形医薬処方物に限定されていない点。

５．判断
ア　相違点１について
（ア）引用例Ｂには薬物及びＣＹＳＣポリマーを少なくとも１つ含む医薬製
剤が記載されており（３イ（ア））、ＣＹＳＣポリマーとしてポリウレタン
が含まれること（３イ（イ））、上記薬物として抗精神病薬が含まれるとと
もに抗精神病薬がリスペリドンであること（３イ（ウ）、３イ（キ）、３イ
（ク））も記載されている。ここで、引用例Ｂに記載されたＣＹＳＣポリ
マーとはcrystalline side chain polymerの略語であり、結晶化可能側鎖ポ
リマーもしくは結晶性側鎖ポリマーを意味している（３イ（エ）、３イ



（オ））。そして、引用例Ｂには、ＣＹＳＣポリマーは上記３イ（オ）で示
したとおりのポリマーで構成されており、ＣＹＳＣポリマーに結合した薬物
を制御された速度及びまたは所望の場所で送達することができることが記載
されている（３イ（カ））。
　そうすると、引用例Ａに記載された発明と引用例Ｂに記載された発明と
は、薬剤とポリマーを含有し、薬剤を制御された速度で放出するための薬物
輸送システムという点で共通の技術分野に属するといえる。

（イ）例えば、特開昭４８－０４０９２４号公報の第３頁左上欄第５～８
行、第４頁右下欄第１６行～第５頁左上欄第１行、第１２頁右下欄第
１２～１６行、特表２００４－５３５４３１号の段落【０００２】、
【０００３】、【００２４】、特表２００７－５１７９０２号公報の段落
【０００１】～【０００５】、【００６５】等に示されるとおり、移植され
た薬物送達システムにおいて、抗精神病薬（トランキライザー、精神安定薬
ともいう。）を一定速度すなわちゼロ次の速度で長期間放出させることが要
求されることは、本願の優先日前既に技術常識であったといえる。
　そうすると、引用発明において、抗精神病薬が親水性か疎水性かを問わ
ず、薬物送達装置で用いられる薬物をゼロ次の速度で長期間放出させる動機
づけが存在していたと解される。

　また、引用例Ａには、輸送される薬物（活性体）には、中枢神経系、精神
精力剤、精神安定剤などで作用することができる薬物が含まれると記載され
ている（３ア（カ））。
　そして、引用例Ｂにはリスペリドンが精神活性剤（抗精神病剤）であると
記載されていることから（３イ（キ）、３イ（ク））、リスペリドンは引用
例Ａでいう中枢神経系に作用する薬物もしくは精神精力剤に含まれるといえ
る。
　そうすると、引用例Ａに記載された発明と引用例Ｂに記載された発明とに
は、薬物として抗精神活性剤が適用されるという点で、薬物に共通性が存在
するといえる。

　さらに、引用例Ａでは、治療効果を最大限にし、不要な副作用を最小限と
するように０オーダーに放出速度を調節することが目的とされている（３ア
（エ）の段落【００３４】）。そして、引用例Ｂには、所望の場所で、所望
の速度の薬物送達を得ることが継続的な課題であると記載されており（３イ
（エ））、薬物の有用な送達が得られることが発見されたこと（３イ
（エ））、薬物はゼロ次で放出できること（３イ（カ））、及び移植剤形の
利点は服薬遵守の増加であり、精神病では主要な課題であること（３イ
（ク））も記載されている。
　そうすると、引用例Ａに記載された発明と引用例Ｂに記載された発明とで
は、薬物のゼロ次放出速度を得るという点で、目的及び解決すべき課題が共
通しているといえる。

（ウ）引用例Ｂには、リスペリドン移植片を対象の皮下に導入され、移植片
は、少なくとも５日の期間にわたって、１日当たり１から６０ｍｇの間の平
均速度（例えば、１、２、３、４、５、７、１０、２０、４０、８０、
１２０、２００、又は３００ｍｇ以下）でリスペリドンを放出することが記
載されている（３イ（ケ））。そして、上記（ア）で上述のとおり、引用例
Ａに記載された発明と引用例Ｂに記載された発明は、薬剤とポリマーを含有
し、薬剤を制御された速度で放出するための薬物輸送システムという点で共
通の技術分野に属するといえる。また、（イ）で上述のとおり、引用発明に
は薬物をゼロ次の速度で長期間放出させる動機づけが存在するとともに、引
用例Ａに記載された発明と引用例Ｂに記載された発明とには薬物の共通性、
目的及び解決すべき課題の共通性も認められる。

　そうすると、長期間にわたってゼロ次速度のリスペリドン放出速度を得る
ことを目的として、引用発明において薬剤としてリスペリドンを用いること
は、当業者が容易に想到し得ることである。

（エ）審判請求人は、審判請求書の請求の理由についての平成２６年１２月
２４日付け手続補正書２．（１）において、以下のように主張する。



「文献２は、ひとたびポリマーおよび薬物が選択されたならば、透過係数ｐ
は一定である旨を記載しています（段落００３９）。しかしながら、文献２
は、ｐがポリマーの構造、ポリマーの親水性または疎水性、ならびに薬物と
ポリマーとの相互作用の関数であることも記載しています（同段落
００３９）。したがいまして、Ｆｉｃｋの法則を、ひとたび試験された任意
の薬物の放出パターンを説明するために使用することはできるものの、透過
係数が明らかにされるまでは放出の挙動を予測することは不可能であり、治
療レベルにおいて制御された様相での送達が可能であると決定する証拠はも
ちろん、リスペリドンがＦｉｃｋの法則によって支配される状況下でどのよ
うに任意のポリマーと相互作用するのかを決定する根拠も、文献２には存在
しません。審査官殿は、ヒストレリン、ナルトレキソン、およびクロニジン
に関する記載を根拠とされています。しかし、リスペリドンは不水溶性であ
り、他の３つが容易に水に溶けることに鑑みて、リスペリドンにおいて類似
の拡散の挙動が予測されるとする充分な根拠を、文献２の記載に見出すこと
はできません。」（「文献２」は当審決の引用例Ａである。）

　そこで、引用例Ａの記載を検討すると、引用例Ａには薬物の放出速度は、
円柱状の容器装置（カートリッジ）に適用される場合、Ｆｉｃｋの拡散法則
（Ｆｉｃｋ’ｓ Ｌａｗ ｏｆ Ｄｉｆｆｕｓｉｏｎ）で規定され、【数１】
で示される方程式で表されると記載されている（３ア（エ））。そして、透
過係数ｐは、主にポリマーの親水性／疎水性、ポリマーの構造、薬物とポリ
マーの相互作用によって規定されること、及びポリマーと活性成分が選択さ
れれば、ｐは定数となり、前記円柱状装置が製造されればｈ、ｒｏ、及び

ｒｉが決まり一定となり、ΔＣは前記容器内の前記担体によって一定に維

持されることも記載されている（３ア（エ））。
　ここで、透過係数ｐは、主にポリマーの親水性／疎水性、ポリマーの構
造、薬物とポリマーの相互作用によって規定されることから、ポリマーの親
水性／疎水性、ポリマーの構造及び薬物とポリマーの相互作用を調節するこ
とによって透過係数ｐが制御できるといえる。

　また、上記３ア（オ）によれば、引用例Ａには、カートリッジが充填され
た容器で両端で封印されると、前記カートリッジはある一定の輸送速度とす
るためにある適切な期間、予備処理され、起動されること、薬物輸送装置の
準備工程における予備処理と起動工程は、ある特定の薬物の決められた放出
速度が得られるようになされること、親水性薬物を含む移植物の予備処理と
起動工程は、好ましくは水性媒体中で実施され、より好ましくは塩類溶液中
であるのに対して、疎水性薬物を含む移植物の予備処理と起動工程は、通例
オイルを基とする媒体のような疎水性媒体中で実施されること、及び予備処
理と起動工程は、３つの特定の因子、すなわち温度、媒体、期間を調節する
ことによって実施されることも記載されている。そして、上記３ア（オ）に
よれば、親水性薬物は好ましくは水性溶液、より好ましくは塩類溶液中で予
備処理され、起動される。例えば、ヒストレリンとナルトレキソン移植物
は、塩類溶液中で予備処理され起動されているが、より好ましくは、
０．９％ナトリウム含有の塩類溶液中で予備処理され、１．８％塩化ナトリ
ウム含有の塩類溶液中で起動される。
　ここで、親水性薬物は水性溶液もしくは塩類溶液中で予備処理され、起動
されるとともに、ヒストレリンとナルトレキソン移植物が塩類溶液中で予備
処理され起動されることから、ヒストレリン及びナルトレキソンは親水性薬
物であるといえる。そして、疎水性薬物を含む移植物の予備処理と起動工程
が通例オイルを基とする媒体のような疎水性媒体中で実施されることから、
引用例Ａでは疎水性薬物を用いることも意図されているといえる。

　そして、上記３ア（キ）によれば、引用例Ａには、所望の特性に応じて、
多価アルコールの骨格の修飾によって、ポリウレタンポリマー鎖中に、種々
の官能基類を導入することができることが記載されており、薬物輸送装置が
水溶性薬物の輸送に用いられるとき、ポリマーの親水性を増すために多価ア
ルコール中に、イオン基、カルボキシル基、エーテル基、水酸基のような親
水性ペンダント基が組み込まれる一方で、薬物輸送装置が疎水性薬物の輸送
に用いられるとき、ポリマーの疎水性を増すために多価アルコール中に、ア
ルキル基、シロキサン基のような疎水性ペンダント基が組み込まれること、



及び活性体（薬物）の放出速度もポリウレタンポリマーの親水性／疎水性に
よって調節することができることが記載されている。
　このことから、引用例Ａには薬物が水溶性である場合にはポリウレタンを
親水性とし、薬物が疎水性である場合にはポリウレタンを疎水性にすること
が示されており、それによって薬物の放出速度を調節することも示されてい
るといえる。

　審判請求人が指摘するとおり、引用例Ａの実施例には親水性の薬物を使用
した場合の実施例が記載されているといえる。しかしながら、上述のとお
り、引用例Ａは親水性薬物だけなく疎水性薬物を用いることも意図されてお
り、ポリウレタンポリマーを疎水性にすることによって疎水性薬物の放出速
度が調節することも示されているといえるから、たとえ引用例Ａには親水性
薬物を用いた場合の実施例しか開示されていないとしても、それをもって疎
水性薬物であるリスペリドンの適用が排除されるとはいえない。
　また、引用例Ａにはポリマーの親水性／疎水性、ポリマーの構造及び薬物
とポリマーの相互作用を調節することによって透過係数ｐが制御できること
が示されている以上、これらの条件の最適化を図ることは当業者の通常の創
作能力発揮のことに過ぎない。
　よって、審判請求人の上記主張は採用できない。

イ　相違点２について
（ア）引用例Ａの実施例には薬剤の小丸薬をチューブ内に装填することが記
載されている（３ア（コ）、３ア（サ））。ここで小丸薬は固形医薬処方物
であるといえる。
　そうすると、引用発明において活性成分及び薬学的に許容な担体を固形医
薬処方物とすることは、当業者が適宜なし得る設計的事項に過ぎない。そし
て、リスペリドン及び任意で少なくとも１つの薬学的に許容な担体を「固
形」にすることに格別の困難性は認められない。

（イ）審判請求人は、審判請求書の請求の理由についての平成２６年１２月
２４日付け手続補正書２．（２）及び（３）で、引用例Ａがリスペリドンの
固形処方物がゼロ次速度でポリマーの壁を通って首尾よく溶出できること
を、何ら教示も示唆もしていない旨、及び当業者であっても本願の出願時に
おいてリスペリドンが種々の種類の薬物送達装置から首尾よく溶出できるか
否かがきわめて予測不可能である旨主張する。
　しかしながら、上記ア（エ）で述べたとおり、引用例Ａにはポリマーの親
水性／疎水性、ポリマーの構造及び薬物とポリマーの相互作用を調節するこ
とによって透過係数ｐが制御できることが示されている以上、これらの条件
の最適化を図ることは当業者の通常の創作能力発揮のことに過ぎない。そし
て、引用例Ａでは薬物のゼロ次放出速度を得ることが目的とされており（３
ア（エ）の段落【００３４】）、種々の薬物及び条件における薬物放出速度
が実施例において検討されていることから、リスペリドンの固形処方物がゼ
ロ次速度で放出される条件に設定することは、当業者が適宜なし得る設計的
事項に過ぎない。
　よって、審判請求人の主張は採用できない。

ウ　本願発明の効果について
　本願明細書段落【０００３】には「１つ以上の活性薬物を含む固形処方物
を、ポリウレタン埋め込み可能型装置の芯に用いることで、該活性薬物を該
埋め込み可能型装置から制御放出、ゼロ次様式で放出させ得るという予想外
の発見に基づく方法および組成物を本明細書に記載する。」と記載されてお
り、本願発明によりゼロ次様式のリスペリドン放出速度が得られるとの効果
が示されている。
　しかしながら、上記ア（イ）で既述のとおり、引用例Ａに記載された発明
と引用例Ｂに記載された発明とでは、ゼロ次の薬物放出速度を得るという目
的及び解決すべき課題が共通しているといえる。また、引用例Ａの実施例で
は図４～８で見られるように長期間において安定した薬物放出速度を示す例
が示されている。
　そうすると、ゼロ次様式のリスペリドン放出速度が得られるとの本願発明
の効果は、引用例Ａに記載された発明及び引用例Ｂに記載された発明と比較



して、当業者の予測の範囲を超える顕著な効果であるとは認められない。

エ　小括
　したがって、本願発明は、引用例Ａ及び引用例Ｂに記載された発明に基づ
いて、当業者が容易に発明することができたものであり、特許法第２９条第
２項の規定により、特許を受けることができないものである。

６．むすび
　以上のとおり、本願請求項１に係る発明は、特許法第２９条第２項の規定
により特許を受けることができないから、ほかの請求項に係る発明について
検討するまでもなく、本願は拒絶されるべきものである。
　よって、結論のとおり審決する。

平成２８年　２月　５日

　　審判長　　特許庁審判官 内田 淳子
特許庁審判官 横山 敏志
特許庁審判官 前田 佳与子

（行政事件訴訟法第４６条に基づく教示）　　　　　　　　　　　　　　　
　この審決に対する訴えは、この審決の謄本の送達があった日から３０日
（附加期間がある場合は、その日数を附加します。）以内に、特許庁長官を
被告として、提起することができます。

〔審決分類〕Ｐ１８　　．１２１－Ｚ　　（Ａ６１Ｋ）

出訴期間として９０日を附加する。

審判長　　　特許庁審判官 内田　淳子 8115
　　　　　　特許庁審判官 前田　佳与子 9019
　　　　　　特許庁審判官 横山　敏志 2927


