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【手続補正書】
【提出日】平成30年10月10日(2018.10.10)
【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】
　腫瘍壊死因子（ＴＮＦ）スーパーファミリーメンバーであるトリマータンパク質に結合
し、必要なＴＮＦスーパーファミリー受容体を介するトリマータンパク質のシグナル伝達
を調節することができる化合物を同定する方法であって、トリマー－化合物複合体あたり
に結合した受容体の平均数を決定するステップ、それによって、化合物が受容体を介する
シグナル伝達を調節することができるかどうかを同定するステップを含む、上記方法。
【請求項２】
　対照と比較して、トリマー－化合物複合体あたりに結合した受容体の平均数を決定する
ステップを含む、請求項１に記載の方法。
【請求項３】
　対照が、化合物の非存在下でＴＮＦスーパーファミリーメンバーのトリマー及び必要な
受容体を含み、任意に、対照と比較したトリマー－化合物複合体あたりに結合した受容体
の平均数の減少が、化合物が受容体を介するシグナル伝達を調節することができることを
同定する、請求項２に記載の方法。
【請求項４】
　対照が、ＴＮＦスーパーファミリーメンバーのトリマー、必要な受容体、及び受容体を
介するトリマーのシグナル伝達を調節することが公知の化合物を含み、任意に対照と比較
したトリマー－化合物複合体あたりに結合した受容体の同等の平均数、又は対照と比較し
たトリマー－化合物複合体あたりに結合した受容体の平均数の減少が、化合物が受容体を
介するシグナル伝達を調節することができることを同定する、請求項２に記載の方法。
【請求項５】
　トリマー－化合物複合体あたりに結合した受容体の平均数が、３：１～１０：１（受容
体：トリマー）のモル比で決定される、請求項１から４のいずれかに記載の方法。
【請求項６】
　化合物が、トリマー－化合物複合体あたりに平均３個未満の受容体が結合すると決定さ
れる場合、受容体を介するトリマータンパク質のシグナル伝達を調節することができると
同定される、請求項１から５のいずれかに記載の方法。
【請求項７】
　化合物が、トリマー－化合物複合体あたりに平均２個の受容体が結合すると決定される
場合、受容体を介するトリマータンパク質のシグナル伝達を調節することができると同定
される、請求項６に記載の方法。
【請求項８】
　化合物が、トリマー－化合物複合体あたりに平均１個の受容体が結合すると決定される
場合、受容体を介するトリマータンパク質のシグナル伝達を調節することができると同定
される、請求項６に記載の方法。
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【請求項９】
　トリマー－化合物複合体あたりに結合した受容体の数が、
　（ａ）イオン移動度質量分析；及び／又は
　（ｂ）サイズ排除クロマトグラフィー；及び／又は
　（ｃ）凝集アッセイ；及び／又は
　（ｄ）Ｆｏｒｓｔｅｒ共鳴エネルギー移動；及び／又は
　（ｅ）結晶解析
によって決定される、請求項１から８のいずれかに記載の方法。
【請求項１０】
　ＴＮＦスーパーファミリーメンバーがＴＮＦαであり、受容体がＴＮＦ－Ｒである、請
求項１から９のいずれかに記載の方法。
【請求項１１】
　式（５）の化合物、又はその薬学的に許容される塩若しくは溶媒和物。
【化１】

【請求項１２】
　ＴＮＦスーパーファミリーメンバーであるトリマータンパク質と、請求項１１に記載の
化合物とを含む複合体。
【請求項１３】
　ヒト又は動物の身体の治療のための、請求項１１に記載の化合物又は請求項１２に記載
の複合体を含む剤。
【請求項１４】
　化合物が受容体を介してトリマーによって誘導されるシグナル伝達に拮抗する、自己免
疫障害及び炎症障害；神経障害及び神経変性障害；疼痛障害及び侵害障害；並びに心血管
障害の処置及び／又は防止における使用のための、任意に関節リウマチ、クローン病、乾
癬、全身性エリテマトーデス、アルツハイマー病、パーキンソン病及びてんかんの処置及
び／又は防止における使用のための、請求項１３に記載の剤。
【請求項１５】
　請求項１１に記載の化合物、又は請求項１２に記載の複合体と、薬学的に許容される担
体とを含む医薬組成物。
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摘要(译)

本发明属于TNF信号传导领域。 已经鉴定出能够调节通过受体的TNF三
聚体信号传导的化合物。 因此，提供了鉴定此类化合物的方法。 该化合
物本身可用于治疗。


