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Ａ事件被告・Ｂ事件原告 高 田 製 薬 株 式 会 社 

 

訴訟代理人弁理士 辻 田 朋 子 

同 村 松 大 輔 

主 文 

１ 特許庁が無効２０１６－８０００９６号事件について平成３０年６月２５日

にした審決のうち，「特許第４１６２４９１号の請求項１７，１９，２０，４

４，４６に係る発明についての特許を無効とする。」との部分を取り消す。 

２ Ｂ事件原告高田製薬株式会社の請求を棄却する。 

３ 訴訟費用は，Ａ事件・Ｂ事件を通じてＡ事件被告・Ｂ事件原告高田製薬株式

会社の負担とする。 
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事 実 及 び 理 由 

第１ 請求 

（Ａ事件） 

 主文１項と同旨 

（Ｂ事件） 

 特許庁が無効２０１６－８０００９６号事件について平成３０年６月２５日

にした審決のうち，「特許第４１６２４９１号の請求項２１，３８～４２に係

る発明についての審判請求は，成り立たない。」との部分を取り消す。 

第２ 事案の概要 

１ 特許庁における手続の経緯等 

⑴ Ａ事件原告・Ｂ事件被告アメリカ合衆国（以下「特許権者」という。）は，

「ボロン酸化合物製剤」の発明について，２００２年１月２５日（パリ条約

による優先権主張外国庁受理 ２００１年１月２５日（ＵＳ）米国）を国際

出願日とする特許出願を行い，平成２０年８月１日に特許第４１６２４９１

号（以下「本件特許」という。）として特許権の設定登録を受けた。 

⑵ Ａ事件被告・Ｂ事件原告高田製薬株式会社（以下「請求人高田」とい

う。）は，平成２８年８月５日，本件特許につき無効審判（無効２０１６－

８０００９６号）を請求した。 

 特許権者は，無効審判手続の中で，特許請求の範囲の減縮等を目的とする

訂正請求をした。 

 特許庁は，平成３０年６月２５日，審決をした。審決には，特許権者に対

し，出訴期間として９０日が附加された。 

⑶ 審決の結論は，次のとおりであった。 

「 特許第４１６２４９１号の特許請求の範囲を訂正請求書に添付された訂正

特許請求の範囲のとおり，訂正後の請求項［１～２０］，［２１～４３，４

５，４７］，４４，４６について訂正することを認める。 
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 特許第４１６２４９１号の請求項１７，１９，２０，４４，４６に係る発

明についての特許を無効とする。 

 特許第４１６２４９１号の請求項２１，３８～４２に係る発明についての

審判請求は，成り立たない。 

 特許第４１６２４９１号の請求項１～１６，１８，２２～３７，４３，４

５，４７に係る発明についての審判請求を却下する。」 

⑷ 特許権者は，平成３０年７月５日に審決の送達を受け，同年１１月２日，

審決のうち特許を無効とした部分の取消しを求めて訴えを提起した（Ａ事

件）。 

 請求人高田は，平成３０年７月４日に審決の送達を受け，同年８月３日，

審決のうち請求を不成立とした部分の取消しを求めて訴えを提起した（Ｂ事

件）。 

２ 特許請求の範囲の記載 

⑴ 訂正請求に対する審決の判断（訂正請求を認め，訂正により削除された請

求項についての無効審判請求を却下した。）については，両当事者ともこれ

を争っていない。 

⑵ 訂正後の請求項１７，１９，２０，４４，４６は，物の発明である。そし

て，本件における審決取消事由の主張との関連では，訂正後の請求項１７に

関する審決の判断に誤りがあれば他の請求項に関する判断にも誤りがある，

という関係にある。 

 訂正後の請求項１７の記載は，次のとおりである（以下「本件化合物発明

」という。）。  

【請求項１７】 

凍結乾燥粉末の形態のＤ－マンニトール Ｎ－（２－ピラジン）カルボ

ニル－Ｌ－フェニルアラニン－Ｌ－ロイシン ボロネート。 

⑶ 訂正後の請求項２１，３８～４２は，方法の発明である。そして，本件に
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おける審決取消事由の主張との関連では，訂正後の請求項２１に関する審決

の判断に誤りがあれば他の請求項に関する判断にも誤りがある，という関係

にある。 

 訂正後の請求項２１の記載は，次のとおりである（以下「本件製法発明」

という。）。 

【請求項２１】 

⒜(ⅰ) 水， 

 (ⅱ) Ｎ－（２－ピラジン）カルボニル－Ｌ－フェニルアラニン－Ｌ－

ロイシン ボロン酸，及び 

 (ⅲ) Ｄ－マンニトールを含む混合物を調製すること；及び 

⒝ 混合物を凍結乾燥すること；を含む， 

凍結乾燥粉末の形態のＤ－マンニトール Ｎ－（２－ピラジン）カルボ

ニル－Ｌ－フェニルアラニン－Ｌ－ロイシン ボロネートの調製方法。 

⑷ 「Ｎ－（２－ピラジン）カルボニル－Ｌ－フェニルアラニン－Ｌ－ロイシ

ン ボロン酸」を，以下「ボルテゾミブ」又は「Ｂｚ」という。 

 また，「Ｄ－マンニトール Ｎ－（２－ピラジン）カルボニル－Ｌ－フェ

ニルアラニン－Ｌ－ロイシン ボロネート」は，ボルテゾミブとＤ－マンニ

トールとのエステル化合物であり，以下「ボルテゾミブマンニトールエステ

ル」又は「ＢＭＥ」という。 

 これらの略称を用いて本件化合物発明及び本件製法発明（以下，あわせて

「本件発明」ということがある。）を表記すると，それぞれ次のとおりであ

る。 

【本件化合物発明】 

凍結乾燥粉末の形態のＢＭＥ 

【本件製法発明】 

⒜(ⅰ) 水， 
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 (ⅱ) ボルテゾミブ，及び 

 (ⅲ) Ｄ－マンニトールを含む混合物を調製すること；及び 

⒝ 混合物を凍結乾燥すること；を含む， 

凍結乾燥粉末の形態のＢＭＥの調製方法。 

３ 審決の理由の要旨 

 審決の理由の要旨（ただし，本件訴訟において主張された審決取消事由に関

連する部分に限る。）は次のとおりである。 

⑴ 無効理由１（進歩性欠如（その１））について 

【請求人高田の主張】 

 本件発明は，甲７（Sara Wu, et al., JOURNAL OF PHARMACEUTICAL 

SCIENCES, VOL. 89, NO. 6, JUNE 2000）記載の公知発明及び周知技術に基

づいて，当業者が容易に発明をすることができた。 

【審決の判断】 

（本件化合物発明についての判断の要旨を示すが，本件製法発明についても

実質的に同旨である。） 

ア 引用発明の認定 

 甲７には，「ペプチドボロン酸誘導体2－Pyz－(CO)－Phe－Leu－B(OH)2

」の発明（以下「甲７発明」という。）が記載されている。 

イ 対比 

〔一致点〕 

 ペプチドボロン酸誘導体化合物である。 

〔相違点１〕 

 ペプチドボロン酸誘導体化合物が，本件化合物発明においては，ボルテ

ゾミブのＤ－マンニトールとのエステル体であるＢＭＥであるのに対して，

甲７発明ではボルテゾミブである。 

〔相違点２〕 
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 本件化合物発明においては，化合物が「凍結乾燥粉末の形態」と特定さ

れているのに対して，甲７発明では，そのような特定がない。 

ウ 相違点の容易想到性 

 相違点１につき，甲７はボルテゾミブの分解経路に関する文献であって，

ボルテゾミブを原料として別の化合物を合成して製造することについての

記載は一切ない。 

 相違点２につき，甲７には，ボルテゾミブを凍結乾燥処理して凍結乾燥

粉末として得ることについての具体的な記載はない。また，製剤化におけ

る安定性や水溶性を向上する手段は凍結乾燥に限られるものでない上，凍

結乾燥に際して使用される充填剤には多様な選択肢があるから，安定性や

水溶性を向上する手段として，マンニトールを添加剤として用いて凍結乾

燥を行うことが周知技術であるはいえない。 

 さらに，仮にボルテゾミブをマンニトールとともに凍結乾燥することに

想到したとしても，凍結乾燥は対象化合物の構造を変えないことを意図し

て行うものであるとの技術常識からすれば，ボルテゾミブではなくＢＭＥ

を得るために凍結乾燥を行うことは，容易に想到できない。 

エ 以上のとおり，甲７の記載に加えて技術常識及び周知技術を考慮しても，

ボルテゾミブをＤ－マンニトールと反応させて凍結乾燥粉末の形態のＢＭ

Ｅを得ることを容易に想到できたとはいえない。 

 よって，本件化合物発明に関して，無効理由１に係る請求人高田の主張

は理由がない。 

⑵ 無効理由２（サポート要件違反（その１））について 

【請求人高田の主張】 

 本件発明が解決しようとする課題は，「安定性及び再構成性を有するボ

ロン酸化合物の改良された製剤を提供すること」にある。 

 しかるに，発明の詳細な説明には，実施例の特定の凍結乾燥条件におい
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てボロン酸と糖のエステル体が形成されたこと，前記課題が解決されたこ

とが記載されているだけである。実施例以外の凍結乾燥条件で得られた凍

結乾燥製剤が，前記課題を解決できることを推認することはできず，本件

特許の請求項に記載された発明の範囲まで拡張ないし一般化できない。 

 したがって，本件特許の特許請求の範囲の記載は，サポート要件に違反

する。 

【審決の判断】 

 本件発明が解決しようとする課題は，本件化合物発明については「製剤

化したときに安定な医薬となり得て，また，水性媒体への溶解でボロン酸

化合物を容易に遊離する（再構成性に優れた）組成物となり得る，凍結乾

燥粉末形態のＢＭＥを提供すること」にある。また，本件製法発明につい

ては，「凍結乾燥粉末形態のＢＭＥの調製方法を提供すること」にある。

よって，課題に関する請求人高田の主張は採用することができない。 

 また，請求人高田は，凍結乾燥で得られたＢＭＥが再構成性を有しない

ことの根拠として甲１９（実験報告書（２０１５年１月２６日，作成者：

サンド社））を援用するが，その実験において再構成性に劣るとされた試

料が本件発明に係る「凍結乾燥粉末形態のＢＭＥ」を含むことが確認され

ていないから，甲１９から，凍結乾燥粉末形態のＢＭＥが再構成性を有し

ないということはできない。 

 よって，請求人高田の主張は採用することができない。 

⑶ 無効理由４（進歩性欠如（その２））について 

（本件化合物発明についての無効理由であり，本件製法発明については無効

理由とされていない。） 

【請求人高田の主張】 

 本件化合物発明は，甲１（特表平１０－５１０２４５号公報）に記載さ

れた公知発明の選択発明である。選択発明に進歩性が認められるためには，
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引用発明とは異質な効果又は同質だが際立って優れた効果を有することが

必要であるところ，本件化合物発明の効果は不明であるから，進歩性は認

められない。 

【審決の判断】 

ア 引用発明の認定 

 甲１には，ボルテゾミブのボロネートエステルの発明（以下「甲１発明

」という。）が記載されている。 

イ 対比 

〔一致点〕 

 ボルテゾミブのボロネートエステルである。 

〔相違点１〕 

 本件化合物発明は，ボルテゾミブのボロネートエステルがＤ－マンニト

ールとのエステル体であるのに対し，甲１発明は，ボルテゾミブのボロネ

ートエステルがＤ－マンニトールとのエステル体に特定されていない。 

〔相違点２〕 

 本件化合物発明は，凍結乾燥粉末の形態であるのに対して，甲１発明は，

形態が特定されていない。 

ウ 相違点の容易想到性 

(ア) 相違点１について 

 甲１発明においてボルテゾミブ等のボロン酸とエステル化合してボロ

ネートエステルを形成し得るヒドロキシ化合物について，甲１には，ピ

ナンジオール等が具体的に開示されているにとどまる。多数のヒドロキ

シ化合物が存在している中で，甲１に記載されていないＤ－マンニトー

ルの選択を動機付ける記載は甲１にはないし，かかる選択が技術常識で

あるとも認められない。よって，甲１の記載からＤ－マンニトールとの

エステルを想到するには，格別の創意を要する。 
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(イ) 相違点２について 

 甲１には，薬剤を凍結乾燥することの記載はあるが，ボルテゾミブと

Ｄ－マンニトールとのエステル体について記載も示唆もなく，マンニト

ールを添加剤とした凍結乾燥が安定性や水溶性を向上する手段として周

知技術であるとも認められないから，そのようなエステル体を凍結乾燥

粉末の形態で得ることを当業者が容易になし得たとはいえない。 

エ 選択発明であるとの請求人高田の主張について 

 本件化合物発明と甲１発明との間に上記の相違点２がある以上，本件化

合物発明は甲１発明の選択発明にはなり得ないから，請求人高田の主張に

は前提において誤りがある。なお，凍結乾燥技術が製剤化技術の分野にお

ける周知技術であるとはいえないから，相違点２が実質的な相違点でない

ともいえない。 

 したがって，請求人高田の主張は採用することができない。 

オ 以上のとおり，無効理由４に係る請求人高田の主張は，理由がない。 

⑷ 無効理由５（サポート要件違反（その２））について 

【請求人高田の主張】 

 本件特許に係る明細書（甲７４。以下「本件明細書」という。）の「発

明の詳細な説明」の記載には，凍結乾燥粉末の形態のＢＭＥが発明の課題

を解決することが示されていないから，本件特許の特許請求の範囲の記載

は，サポート要件に違反する。 

【審決の判断】 

ア 本件化合物発明について 

(ア) 本件明細書の記載によれば，本件化合物発明の課題は，製剤化したと

きに安定な医薬となり得て，また，水性媒体への溶解でボロン酸化合物

を容易に遊離する（再構成性に優れた）組成物となり得る「凍結乾燥粉

末形態のＢＭＥ」を提供することである。 
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(イ) 薬剤の安定性の向上や良好な再構成性を期待して凍結乾燥を行う際，

凍結乾燥の前後で薬剤自体の化学構造は変化しない（させない）という

のが技術常識である。したがって，当業者は，薬剤であるボルテゾミブ

をマンニトールと共に凍結乾燥して得られた凍結乾燥品中には，化学構

造が変化していないボルテゾミブが含まれ，凍結乾燥の結果としてボル

テゾミブの安定性の向上や良好な再構成性がもたらされると期待する。 

(ウ) 特許権者は，本件明細書の「発明の詳細な説明」の記載によれば，ボ

ルテゾミブをマンニトールと共に凍結乾燥して得られた凍結乾燥品には

ＢＭＥが含まれていること【００８６】，この凍結乾燥品は１８か月に

わたり安定であったこと【００９６】，この凍結乾燥品は容易に水に溶

解し，その水溶液にはボルテゾミブが含まれていること【００８８】，

この水溶液はボルテゾミブに特有のプロテアソーム阻害活性を示すこと

【００９０】を理解するから，安定性及び再構成性を備えた製剤として

の凍結乾燥粉末の提供という発明の課題（上記(ア)）が本件化合物発明に

よって解決されていることが，本件明細書の「発明の詳細な説明」に記

載されているといえる旨主張する。 

 しかしながら，上記(イ)の技術常識及び当業者の期待を踏まえると，【

００８６】の記載は，凍結乾燥品にＢＭＥが含まれていることを示すだ

けで，それ以外に，エステル化しない状態のボルテゾミブが相当量含ま

れる可能性を排除しない。そして，凍結乾燥品が示した安定性【００９

６】及び溶解性【００８８】はボルテゾミブを凍結乾燥したことの効果

にすぎないとの理解，水溶液中に検出されたボルテゾミブ【００８８】

は凍結乾燥の過程でエステル化しなかったボルテゾミブに由来したもの

であるとの理解，又は，水溶液が示したプロテアソーム阻害活性【００

９０】は凍結乾燥の過程でエステル化しなかったボルテゾミブによるも

のだという理解，も十分に成り立ちうる。なぜなら，本件明細書の記載
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においては，凍結乾燥品中のＢＭＥを単離して定量しているわけではな

く【００８６】，単離したＢＭＥを対象としてその安定性及び再構成性

を検証しているわけでもない【００８８，００９０，００９６】からで

ある。 

 そうすると，本件化合物発明（凍結乾燥粉末の形態のＢＭＥ）は，発

明の課題を解決できると当業者が発明の詳細な説明の記載から認識でき

る範囲のものではない。したがって，特許権者の上記主張は採用できな

い。 

 よって，本件化合物発明は，サポート要件を充足しない。 

イ 本件製法発明について 

 本件製法発明の課題は，凍結乾燥粉末の形態のＢＭＥを製造する方法を

提供することにある。本件明細書の【００８４】【００８６】の記載によ

れば，【００８４】に記載された方法によって調製した物質に凍結乾燥粉

末の形態のＢＭＥが含まれていることが【００８６】に記載されているか

ら，本件製法発明は発明の詳細な説明に記載された発明であって，その記

載により当業者が発明の課題を解決すると認識できる範囲のものである。 

 よって，本件製法発明は，サポート要件を充足する。 

ウ 以上によれば，無効理由５に係る請求人高田の主張は，本件化合物発明

に関しては理由があり，本件製法発明に関しては理由がない。 

第３ 争点（審決取消事由） 

１ 特許権者の主張する審決取消事由（Ａ事件） 

 審決が，無効理由５（サポート要件違反（その２））に基づき本件化合物発

明に係る特許を無効と判断したことは，誤りである（以下，「特許権者取消事

由」という。）。 

２ 請求人高田の主張する審決取消事由（Ｂ事件） 

 審決が，無効理由を排斥して本件製法発明に係る特許を維持した判断のうち，
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次の無効理由についての判断には誤りがある（以下，順に「請求人高田取消事

由１」のようにいう。）。 

⑴ 無効理由２及び５（サポート要件違反（その１）及び同（その２）） 

⑵ 無効理由４（進歩性欠如（その２）） 

⑶ 無効理由１（進歩性欠如（その１）） 

第４ 当事者の主張 

１ 特許権者取消事由（本件化合物発明のサポート要件違反（その２）について

の判断の誤り） 

(1) 本件化合物発明が解決しようとする課題は，製剤化したときに安定な医薬

となり得て，また，水性媒体への溶解でボロン酸化合物を容易に遊離する組

成物となり得る本件化合物（凍結乾燥粉末の形態のＢＭＥ）を提供すること

である。【争いがない】 

(2) 本件化合物発明のサポート要件充足の有無（総論） 

【特許権者の主張】 

 本件化合物発明のサポート要件に関して検討すべきは，⒜本件化合物（

凍結乾燥粉末の形態のＢＭＥ）が発明の詳細な説明に記載されているか，

⒝発明の詳細な説明の記載若しくは示唆又は本件出願日時点の技術常識に

より，本件化合物によって上記課題が解決できると当業者が認識できるか

どうか，という点である。 

 そして，本件明細書の実施例１においては組成物の調製方法の詳細が記

載されており，その記載中には，本件化合物（凍結乾燥粉末の形態のＢＭ

Ｅ）の生成について疑義を生じさせるような科学的に不合理な記載は一切

ないから，当業者が，技術常識に照らして明細書の記載を読めば，実施例

１により得られた凍結乾燥製剤（以下「実施例１ＦＤ製剤」という。）に

は相当量の本件化合物が含まれていると理解する。また，実施例１ＦＤ製

剤に相当量のＢＭＥが含まれていることは，ＦＡＢ質量分析の結果からも
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理解できる。これらの理解を妨げる技術常識は，審決においても，請求人

高田の主張においても何ら示されていない。よって，⒜の要件は満たされ

ている。 

 また，実施例１ＦＤ製剤を用いた実験に係る実施例３及び５の記載を読

めば，実施例１ＦＤ製剤中の本件化合物によって，①製剤の保存安定性，

②製剤の溶解性，③溶解に伴う有効成分（ボルテゾミブ）の急速な遊離（

加水分解容易性），という効果がもたらされ，発明の課題が解決されてい

ると理解する。よって，⒝の要件も満たされている。 

 よって，本件化合物発明は，サポート要件を満たす。 

【請求人高田の主張】 

ア 本件出願日時点の技術常識を踏まえると，本件明細書に接した当業者の

理解は次のようなものであるから，本件化合物（凍結乾燥粉末の形態のＢ

ＭＥ）によって発明の課題が解決できるとは認識できない。 

(ア) 実施例１ＦＤ製剤中にＢＭＥは存在するが，その量は不明である。 

(イ) 実施例１ＦＤ製剤は保存安定性及び溶解性という効果を示したが，こ

の効果が本件化合物に起因したものであるのかが不明である（マンニト

ールを賦形剤として用いた凍結乾燥の周知の効果にすぎない等の理解も

できる。）。 

(ウ) 実施例１ＦＤ製剤を試料としたプロテアソーム阻害活性アッセイの結

果（Ｋｉ値０．３）が，ＢＭＥの加水分解によりボルテゾミブが遊離し

たことによって生じたものだとは必ずしもいえない。 

イ（予備的主張） 

 特許権者は，溶解性の効果は本件化合物のＢＭＥが微細な個体として析

出していることによって奏される旨主張する。この主張を前提にすると，

本件化合物発明の請求項の記載にはＢＭＥの粒径などの特定がないから，

課題を解決できると当業者が理解できる範囲を超えて特許を請求するもの
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であって，この点においてサポート要件に違反する。 

⑶ 本件化合物発明のサポート要件充足の有無（各論） 

 別紙のとおりである。 

２ 請求人高田取消事由１（本件製法発明のサポート要件違反の判断の誤り） 

⑴ 取消事由１－１（課題認定の誤り） 

【請求人高田の主張】 

 サポート要件の充足性の判断に当たって，本件製法発明の課題につき，審

決が「凍結乾燥粉末形態のＢＭＥの調製方法を提供すること」と認定したの

は誤りである。正しくは，本件化合物発明の課題に準じて，「製剤化したと

きに安定な医薬となり得て，また，水性媒体への溶解でボロン酸化合物を容

易に遊離する組成物となり得る本件化合物（凍結乾燥粉末の形態のＢＭＥ）

の調製方法を提供すること」と認定すべきであった。 

 よって，本件製法発明につき無効理由２及び５（サポート要件違反（その

１）及び同（その２））の主張はいずれも採用できないとした審決の判断は，

その前提において誤りがある。 

【特許権者の主張】 

 課題の認定について，審決に誤りがあることは争わない。 

 しかしながら，無効理由２については下記⑵に主張するとおりの理由によ

り，無効理由５については本件化合物発明につき上記１に主張したのと同様

の理由により，いずれも本件製法発明はサポート要件を充足するから，審決

の課題認定の誤りは審決の結論に影響を及ぼさない。 

⑵ 取消事由１－２（課題を解決できることを推認できる範囲の判断の誤り） 

【請求人高田の主張】 

 ボロン酸と糖とのエステルの形成にはその混合溶液の液性（ｐＨ，組成及

溶媒の種類等）が大きく影響することは，本件優先日当時の技術常識である。 

 本件明細書には，実施例１として，ボルテゾミブ約４０ｍｇ，ｔｅｒｔ－
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ブタノール１６ｍＬ，水２４ｍＬ，マンニトール０．４ｇを混合して成る特

定の液性の溶液を特定の条件で凍結乾燥した結果，凍結乾燥品の中にＢＭＥ

が観察されたことは記載されているが，上記技術常識に照らすと，当業者は，

この記載からは，上記以外のすべての液性の溶液においても同様にＢＭＥが

生成されるとは理解できない。例えば，溶液のｐＨが塩基性であればエステ

ル体ではなく錯体が形成されるものと理解するし，ｔｅｒｔ－ブタノールを

含まない溶液ではエステル反応は起こらないものと理解する。 

 したがって，混合溶液の液性及び凍結乾燥の条件につき限定のない本件製

法発明は，発明の詳細な説明に基づき当業者が課題を解決できると理解でき

る範囲を超えている。 

【特許権者の主張】 

 本件発明の解決課題は，物の発明（本件化合物発明）であれ方法の発明（

本件製法発明）であれ，水性媒体に溶解させることによりボロン酸化合物を

容易に遊離する安定な医薬組成物，という新規な物を提供することである。

本件化合物発明に係るＢＭＥはこの「新規な物」に当たるから，本件製法発

明に関しても，本件化合物発明に係るＢＭＥによって課題を解決できるかを

判断すれば，サポート要件の適否の判断として十分である。すなわち，新規

な物が発明の課題を解決するのであれば，この新規な物の製造方法，調製方

法は，当該新規な物の製造法を提供していることにより，課題を解決するこ

とになる。よって，当該新規な物の製造方法，調製方法は１つあれば課題の

解決に寄与するから，種々の製造方法，調製方法を提供する必要はない。 

 このことからすると，本件明細書において，具体的な混合溶液の液性及び

凍結乾燥の条件については実施例１に記載された一例しか開示されておらず，

他の調製方法ではＢＭＥが得られるか否か不明であっても，本件製法発明に

サポート要件違反の問題を生じることはない。 

３ 請求人高田取消事由２（進歩性欠如（その２）の判断の誤り） 
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（なお，上記第２の３⑶のとおり，無効審判手続において，進歩性欠如（その

２）は，物の発明についてのみ主張された無効理由であったが，請求人高田

が，方法の発明に関する審決の判断の取消事由としても，この主張を維持す

ると主張しているので，その主張の概要を摘示しておく。） 

【請求人高田の主張】 

 相違点１について，本件発明で特定されるＢＭＥ（ボルテゾミブマンニト

ールエステル）は，甲１発明で特定されるボルテゾミブのボロネートエステ

ルの下位概念に当たる。 

 相違点２について，発明の対象としての化合物において，その「状態」は，

当該化合物に必ず内在している要素であり，外的に付加されるような要素で

はない。したがって，「状態」が特定されていない化合物（本件発明におけ

るＢＭＥ）は，種々の特定の「状態」の化合物を，下位概念として内包して

いるものとみるべきであり，「凍結乾燥粉末の形態」という「状態」もその

例外ではない。 

 したがって，本件発明に係る「凍結乾燥粉末の形態のＢＭＥ」は，甲１発

明に係る化合物（ボルテゾミブのボロネートエステル）の下位概念として包

含される関係にあるから，本件発明は甲１発明の選択発明に当たる。 

 選択発明である特許発明が進歩性を有するためには，引用発明と比較して

顕著な特有な効果を奏することが必要とされるところ，本件明細書にはかか

る効果は開示されていないから，本件発明は進歩性を欠く。 

【特許権者の主張】 

 請求人高田の主張は，引用文献に化合物が記載されていれば，いずれの状

態の化合物も引用文献に記載されている発明として認定してよいと述べてい

るのと同じであるが，物の状態は，物を特定する構成の一つであるから，そ

の物の状態が明示的に引用文献に記載されていない限り，引用発明としての

認定はできない（つまり，物質の状態を特定した発明は，これを特定しない
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発明の下位概念ではない。）。請求人高田が主張する立場に立つと，引用文

献に化学式さえ記載されていれば，その化学式が該当する物全て，例えば，

液状物，結晶固体，非晶質固体などあらゆるものが明示的な記載なしに認定

できることになるが，そのような引用発明の認定が許されないことは明らか

である。 

４ 請求人高田取消事由３（本件製法発明の進歩性欠如（その１）の判断の誤

り） 

【請求人高田の主張】 

⑴ 甲７と周知技術との組合せによる容易想到性 

 本件明細書が開示する発明は，Ｄ－マンニトールを賦形剤としてボルテゾ

ミブを凍結乾燥したことにすぎず，ＢＭＥが得られたことは開示されていな

い。 

 ボルテゾミブは注射剤として投与されること，ボルテゾミブの溶解性・安

定性に問題があることはいずれも本件優先日時点の技術常識であったから，

ボルテゾミブを医薬として製剤しようとする当業者は，ボルテゾミブに溶解

性・安定性を付与することを動機付けられる。また，薬剤の溶解性・安定性

を向上させる目的のために凍結乾燥法を用いること，凍結乾燥法における賦

形剤の第一の選択肢としてマンニトールを採用することは，いずれも本件優

先日時点の周知技術であった。 

 そうすると，当業者は，マンニトールを賦形剤としてボルテゾミブを凍結

乾燥することを容易に想到したといえるから，本件明細書が開示する発明は

容易想到である。 

 審決は，薬剤の不安定性に対処する他の方法が数多く知られていることか

ら，ボルテゾミブを凍結乾燥することを容易に想到しない旨判断し，また，

上記目的のために他の製剤方法も用いられ得ること，賦形剤としてマンニト

ール以外のものが知られていることを理由に，マンニトールを用いた凍結乾
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燥法を周知技術でないと判断したが，いずれも誤りである。 

⑵ 甲７と甲８との組合せによる容易想到性 

 仮に，本件明細書にＢＭＥが開示されているとしても，甲７を主引用例と

して進歩性が否定されることには変わりがない。 

 すなわち，甲８（国際公開第００／５７８８７号）には，混合溶液中でボ

ロン酸とマンニトールが錯体を形成すること，その混合液を凍結乾燥して，

凍結乾燥粉末の形態のボロン酸とマンニトールの錯体を調製することが記載

されている。また，水溶液中でボロン酸と糖の錯体はエステルと平衡状態に

あることは，周知であった。そうすると，マンニトールを賦形剤とした凍結

乾燥をボルテゾミブに適用するとき（この適用自体は上記⑴のとおり明らか

に容易想到である。），凍結乾燥前のボルテゾミブとマンニトールの混合溶

液の調製の段階でＢＭＥが生じ，これを凍結乾燥したときに (生成量は予測

不能だとしても)ＢＭＥが凍結乾燥製剤中に含まれるであろうと当業者は予

測する。 

【特許権者の主張】 

 請求人高田の上記主張⑴は，本件明細書にＢＭＥが開示されていないとの

前提において誤っており，周知技術及び技術常識の認定においても誤ってい

る。 

第５ 裁判所の判断 

１ 特許権者取消事由について 

⑴ サポート要件充足性の判断手法について 

 特許請求の範囲の記載が明細書のサポート要件に適合するか否かは，特許

請求の範囲の記載と発明の詳細な説明の記載とを対比し，特許請求の範囲に

記載された発明が，発明の詳細な説明に記載された発明で，発明の詳細な説

明の記載又はその示唆により当業者が当該発明の課題を解決できると認識で

きる範囲のものであるか否か，また，その記載や示唆がなくとも当業者が出
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願時の技術常識に照らし当該発明の課題を解決できると認識できる範囲のも

のであるか否かを検討して判断すべきである。 

 そして，サポート要件を充足するには，明細書に接した当業者が，特許請

求された発明が明細書に記載されていると合理的に認識できれば足り，また，

課題の解決についても，当業者において，技術常識も踏まえて課題が解決で

きるであろうとの合理的な期待が得られる程度の記載があれば足りるのであ

って，厳密な科学的な証明に達する程度の記載までは不要であると解される。

なぜなら，サポート要件は，発明の公開の代償として特許権を与えるという

特許制度の本質に由来するものであるから，明細書に接した当業者が当該発

明の追試や分析をすることによって更なる技術の発展に資することができれ

ば，サポート要件を課したことの目的は一応達せられるからであり，また，

明細書が，先願主義の下での時間的制約もある中で作成されるものであるこ

とも考慮すれば，その記載内容が，科学論文において要求されるほどの厳密

さをもって論証されることまで要求するのは相当ではないからである。 

⑵ 本件化合物発明の課題について 

 本件明細書の記載によれば，本件化合物発明が解決しようとする課題は，

製剤化したときに安定な医薬となり得て，また，水性媒体への溶解でボロン

酸化合物を容易に遊離する組成物となり得る本件化合物（凍結乾燥粉末の形

態のＢＭＥ）を提供することである。そして，この課題が解決されたといえ

るためには，凍結乾燥粉末の状態のＢＭＥが相当量生成したこと，並びに当

該ＢＭＥが保存安定性，溶解容易性及び加水分解容易性を有することが必要

であると解されるから，これらの点が，上記⑴で説示したような意味におい

て本件明細書に記載又は示唆されているといえるかについて検討することと

する。なお，ここでいう「相当量」とは，医薬として上記課題の解決手段に

なり得る程度の量，という意味である。 

⑶ 凍結乾燥粉末の状態のＢＭＥが相当量生成したことについて 
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ア 本件明細書の【００８４】には，実施例１として，ボルテゾミブとＤ－

マンニトールとの凍結乾燥製剤の調製方法が開示されている。そして，本

件出願日当時の技術常識に照らすと，当該調製方法のように，ｔｅｒｔ－

ブタノールの比率が高く（相対的に水の比率が低く），過剰のマンニトー

ルを含む混合溶液中で，周辺温度より高い温度で攪拌するという条件の下

では，ボルテゾミブとマンニトールとのエステル化反応が進行し，相当量

のＢＭＥが生成すると理解し得る。 

 また，本件明細書の【００８６】には，【００８４】記載の方法によっ

て調製された実施例１ＦＤ製剤は，ＦＡＢ質量分析により，ＢＭＥの形成

を示すｍ／ｚ＝５３１の強いシグナルを示したこと，このシグナルはボル

テゾミブとグリセロール（分析時のマトリックス）付加物のシグナルであ

るｍ／ｚ＝４４１とは異なっており，しかも，ｍ／ｚ＝５３１のシグナル

の強度は，ｍ／ｚ＝４４１のシグナルと区別されるほど大きいことが開示

されている。これらの事項からすれば，実施例１ＦＤ製剤は，相当量のＢ

ＭＥを含むといえる。 

 したがって，本件明細書には，凍結乾燥粉末の状態のＢＭＥが相当量生

成したことが記載されていると認められる。 

イ 請求人高田の主張について 

 請求人高田は，ＦＡＢ質量分析においては，ピークの大小をもって試料

に含まれる物質の存在量の大小を評価できないのであるから，実施例１の

記載から凍結乾燥製剤に相当量のＢＭＥが含まれていることを認識できな

い旨主張する。 

 しかしながら，上記⑴に説示したとおり，サポート要件を充足するため

に厳密な科学的な証明までは不要と解されるところ，上記アの凍結乾燥製

剤の調製方法に関する知見（相当量のＢＭＥが生成されていると考えられ

るとする甲９５（丙教授の鑑定意見書）及び甲９６（丁教授の意見書）の
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記載を含む。）や，ＦＡＢ質量分析により，ｍ／ｚ＝５３１の強いシグナ

ルが確認されていることに照らせば，当業者は，本件化合物発明の対象物

質（凍結乾燥粉末の状態のＢＭＥ）が相当量生成したと合理的に認識し得

るというべきである。 

 したがって，請求人高田の上記主張は，上記アの判断を左右しない。 

⑷ 保存安定性について 

ア 本件明細書の【００９４】～【００９６】には，固体や液体のボルテゾ

ミブは，２～８℃の低温で保存しても，３～６ヶ月超，６ヶ月超は安定で

はなかったのに対して，実施例１ＦＤ製剤（上記⑶のとおり相当量のＢＭ

Ｅを含む。）は，５℃，周辺温度，３７℃，５０℃で，いずれの温度でも，

約１８ヶ月間にわたって，薬物の喪失は無く，分解産物も産生しなかった

との試験結果が開示されている。この記載によれば，本件明細書には，本

件化合物が，ボルテゾミブに比較して優れた保存安定性を有していること

を当業者が認識し得る程度に記載されているといえる。 

イ 請求人高田の主張について 

 請求人高田は，本件明細書の【００９４】～【００９６】に記載された

保存安定性の向上は，マンニトールを賦形剤として用いた凍結乾燥という

周知技術の適用により奏されたものと認識することが自然である旨主張す

る。 

 この点，確かに，実施例１ＦＤ製剤において，調製に供したボルテゾミ

ブの全量がＢＭＥとなっているとは限らず，マンニトールを賦形剤として

凍結乾燥されたボルテゾミブも含まれていると考えられるから，この凍結

乾燥されたボルテゾミブの存在が，保存安定性の向上に寄与していること

も考えられるところである。しかしながら，相当量のＢＭＥを含む製剤が

保存安定性を示している以上，ＢＭＥも保存安定性の向上に寄与している

と考えるのが当業者の認識であるといえるし，これに反して，凍結乾燥さ



 

 - 22 - 

れたボルテゾミブのみが保存安定性の向上に寄与していると認めるべき事

情も見当たらない。 

 そうすると，サポート要件の充足のために必要とされる当業者の認識が

上記⑴のようなもので足りる以上，請求人高田の上記主張は，上記アの判

断を左右しない。 

⑸ 溶解容易性及び加水分解容易性について 

ア 本件明細書の【００８８】【００８９】には，実施例１ＦＤ製剤（上記

⑶のとおり相当量のＢＭＥを含む。）は，２ｍＬの水に対し，振盪１～２

分以内で溶解は完全であったこと，１ｍＬの「プロピレングリコール：Ｅ

ｔＯＨ：Ｈ２Ｏ＝４０：１０：５０」に対し，振盪１分で溶解は完全であ

ったこと，０．９％ｗ／ｖ生理食塩水に対し，濃度６ｍｇ／ｍＬまで容易

に溶解したこと，これとは対照的に，固体のボルテゾミブは，濃度１ｍｇ

／ｍＬで０．９％ｗ／ｖ生理食塩水に可溶ではなかったことが開示されて

いる。この記載によれば，本件明細書には，本件化合物がボルテゾミブに

比較して優れた溶解容易性を有していることが，当業者が認識し得る程度

に記載されているといえる。 

 また，弁論の全趣旨によれば，ボロネートエステルと対応するボロン酸

との間には次の式による平衡状態が成り立つとの技術常識があることが認

められるから，本件化合物（凍結乾燥粉末の状態のＢＭＥ）を水に溶解さ

せたときエステル化の逆反応によりＢＭＥからボルテゾミブが遊離するこ

と，すなわち本件化合物が加水分解容易性を有することを，当業者は認識

し得るといえる。 
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なお，本件明細書の【００９０】には，本件化合物の加水分解容易性を

確かめる目的で，実施例１ＦＤ製剤についてプロテアソーム阻害活性アッ

セイをした結果が記載されているが，アッセイの具体的な条件が明らかで

ないこと，観察されたＫｉ値０．３ｎＭがＢＭＥのものかボルテゾミブの

ものかを評価するための確実な科学的知見がないことにかんがみると，同

記載に基づいて当業者が本件化合物の加水分解容易性についての認識を得

ることができるとはいえない。 

イ 請求人高田の主張について 

 請求人高田は，本件明細書の【００８８】【００８９】に記載された実

施例１ＦＤ製剤の溶解性を示す試験結果は，マンニトールを賦形剤として

用いた凍結乾燥という周知技術の適用により奏されたものと理解すること

が自然である旨主張する。 

 しかしながら，上記⑷イに説示したのと同様の理由により，請求人高田

の上記主張は，上記アの判断を左右しない。 

ウ 請求人高田の予備的主張（上記第４の１⑵イ）について 

 請求人高田は，本件化合物発明の請求項の記載にはＢＭＥの粒径などの

特定がないから，課題を解決できると当業者が理解できる範囲を超えて特

許を請求するものであって，この点においてもサポート要件に違反する旨

主張する。この主張は，特許権者が，「（凍結乾燥の工程においてＢＭＥ

が）微細な固体として析出されることになる。よって，得られた凍結乾燥

製剤は微細な固体（粉末）になるため，溶解速度が向上し，結果として再

構成性が向上することになる」と陳述したこと（特許権者第２準備書面２

２頁３～６行）を受けてのものである。 

 しかしながら，特許権者の上記陳述は，凍結乾燥工程を経たＢＭＥが本

件化合物発明の構成によって溶解性が向上する機序を科学的合理性をもっ

て説明ができることを述べたもので，凍結乾燥された化合物である本件化



 

 - 24 - 

合物発明に係る化合物にも，当然にこの説明が適用できるものと解される

から，本件化合物発明は，上記の機序が適用される物の範囲外にまで，そ

の技術的範囲を拡張させるものであるとはいえない。 

 そうすると，請求人高田が主張するような新たなサポート要件違反の問

題は生じないといえるので，同主張は採用することができない。 

⑹ 技術的事項に関する各論的主張について 

 本件化合物発明のサポート要件充足性に関し，両当事者は別紙のとおり

種々の主張をするところ，これらの主張に対する裁判所の検討結果は，別紙

の右欄に記載したとおりであり，これによれば，特許権者の主張をすべてそ

のまま肯定することはできないものの，実施例１ＦＤ製剤に相当量の本件化

合物が含まれることについては，１⑴ａ～ｃ，⑵ｂにより，本件化合物の溶

解性については，主として２ｂにより，加水分解性については３ａにより，

保存安定性については４ａ，ｂにより，当業者が合理的に期待できる程度に

は，これを肯定することができる。他方，請求人高田の主張は，以上の認定

を覆すに足りるものではない。 

⑺ まとめ 

 上記⑶～⑹に検討したところによれば，本件化合物発明の特許請求の範囲

の記載は，サポート要件を満たすものというべきであり，これを否定した審

決の判断は誤りである。 

２ 請求人高田取消事由１（本件製法発明のサポート要件違反の判断の誤り）に

ついて 

⑴ 取消事由１－１（課題認定の誤り）について 

 本件製法発明の課題は本件化合物発明のそれと同様に認定すべきであり，

これと異なる審決の認定には誤りがある。このことは，当事者間に争いがな

く，当裁判所も同様に解する。 

 もっとも，無効理由５（サポート要件違反（その２））の関係では，上記
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１のとおり本件化合物発明がサポート要件を充足し，本件明細書の中でその

調製方法の一例も実施例１として開示されている以上，本件化合物発明を調

製方法の観点からクレームし直した本件製法発明もサポート要件を充足する

から，審決の解決課題の認定の誤りは，結論に影響を及ぼさない。無効理由

２（サポート要件違反（その１））の関係については，下記⑵において検討

する。 

⑵ 取消事由１－２（課題を解決できることを推認できる範囲の判断の誤り）

について 

 請求人高田は，実施例１で開示された混合溶液の液性においては凍結乾燥

によりＢＭＥが形成されると当業者が認識できるとしても，それ以外の液性

においても同様にＢＭＥが形成されるとは認識できないから，混合溶液の液

性等を限定しない本件製法発明にはサポート要件違反がある旨主張する。 

 しかしながら，本件明細書の【００６８】～【００７２】には，混合溶液

には水の他に１種以上の共溶媒を含み，好ましくは，共溶媒は水と混和性で

あり，より好ましくは，共溶媒はアルコールであり，エタノール及びｔｅｒ

ｔ－ブタノールが挙げられるが，それに限定されないこと，溶媒混合物の組

成のアルコールの範囲や，ジヒドロキシ化合物（マンニトール）とボロン酸

化合物（ボルテゾミブ）とのｗ／ｗ比を特定の範囲で調整できること，水性

混合物は，任意の順序の添加によって調製できること，混合物は更に，１種

以上の医薬として許容できる賦形剤，担体，希釈剤，充填剤，塩，緩衝剤，

安定化剤，可溶化剤，及び当該分野で周知の他の物質を含んでもよいことが

示されている。そうすると，本件製法発明のＢＭＥの調製方法は，実施例１

で開示された方法に限られるものではなく，実施例１と本件明細書のその他

の記載，技術常識に基づいて，当業者が把握し得る調製方法を含むものとい

えるから，特許請求の範囲の記載と明細書の記載に乖離はない。 

 したがって，請求人高田の上記主張は採用することができない。 
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⑶ よって，請求人高田取消事由１は，理由がない。 

３ 請求人高田取消事由２（進歩性欠如（その２）の判断の誤り）について 

 この点は，無効審判手続の中で方法の発明の無効理由としては主張・判断さ

れなかった点に関するものなので，請求人高田は，本来，これを，審決のうち

方法の発明の特許を維持した部分の取消事由として主張することはできない。

もっとも，念のため，内容について検討したとしても，以下のとおり，その主

張を採用することはできない。 

⑴ 審決による甲１発明の認定並びに一致点及び相違点の認定は，相当と認め

られる。 

⑵ 相違点１の容易想到性について 

ア 甲１には，甲１発明のボロネートエステルについて次の開示がある。 

(ア) 従来技術として，Ｎ－末端ペプチジルボロン酸エステルおよび同酸化

合物一般および特定の化合物の合成は，すでに文献に記述されており，

これらの化合物は，ある種のタンパク分解酵素の阻害剤であることが示

されているが，甲１発明は，以前には知られていなかったペプチジルボ

ロン酸エステルを提供すること，ペプチジルボロン酸エステルをプロテ

アソーム機能の阻害剤として使用する方法を提供することを課題とする

（４２頁，４５頁）。 

(イ) ボルテゾミブのボロネートエステルは，甲１発明において例示される

ペプチジルボロン酸エステルの一つである（１９・２０頁（請求項５

１），２１・２２頁（請求項５７））。 

(ウ) 阻害を必要とする細胞を効果的成長阻害量で化合物と接触させて癌細

胞の成長を阻害する方法において，プロテアソーム阻害剤である化合物

として，ボルテゾミブのボロネートエステルを選択することができ，ボ

ロネートエステルは，ボロン酸の酸基を，好ましくは，ピナコール，パ

ーフルオロピナコール，ピナンジオール，エチレングリコール，ジエチ
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レングリコール，１，２－シクロヘキサンジオール，１，３－プロパン

ジオール，２，３－ブタンジオール，グリセロール又はジエタノールア

ミンから選択される，ジヒドロキシ化合物と反応することによって得ら

れる（２５頁（請求項６７），４２～４５頁，５８頁）。 

イ 上記アの開示事項によれば，甲１発明の課題を解決するペプチジルボロ

ン酸エステルとして，ボルテゾミブのボロネートエステルが例示されてい

る。しかしながら，ボロネートエステルを得るためにボルテゾミブと反応

させるジヒドロキシ化合物について，マンニトールは甲１に例示された多

種類のジヒドロキシ化合物（上記ア(ウ)）に含まれていない。また，プロテ

アソーム機能の阻害剤として使用する方法を提供するという課題との関係

で，甲１に例示された以外にも無数に存在するジヒドロキシ化合物の中か

らマンニトールを選択することを示唆するような記載は甲１にはなく，そ

のような選択が技術常識であるともいえない。 

 したがって，ボルテゾミブと反応させるジヒドロキシ化合物としてマン

ニトールを選択し，相違点１に係る本件発明の構成とすることは，当業者

が容易に想到し得たとはいえない。 

⑶ 相違点２の容易想到性について 

 甲１において，請求項６３として「請求項……，５１，……記載の化合物

または薬学的に許容され得るその塩，および薬学的に許容され得る担体もし

くは希釈剤を包含する薬学組成物」が特許請求され（２５頁），ここで引用

された請求項５１で特許請求されている化合物には，ボルテゾミブのボロネ

ートエステルが含まれている（上記⑵ア(イ)）。 

 しかしながら，上記請求項６３の記載によっても，甲１発明の化合物（ボ

ルテゾミブのボロネートエステル）が採り得る形態は，せいぜい，薬学的に

許容され得る担体もしくは希釈剤を包含する薬学組成物にとどまるものであ

るところ，甲１には，甲１発明の化合物と薬学的に許容される担体との凍結
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乾燥粉末の形態を採ることについては記載も示唆もない。また，化合物を凍

結乾燥すること自体は周知技術であるとしても，甲１発明の化合物を凍結乾

燥することを動機付ける記載ないし示唆は甲１には見当たらない。 

 したがって，甲１発明の化合物（ボルテゾミブのボロネートエステル）を

凍結乾燥粉末の状態とすることは，当業者が容易に想到し得たとはいえない。 

⑷ 請求人高田の主張について 

 請求人高田は，相違点１につき，本件化合物のＢＭＥ（ボルテゾミブとマ

ンニトールとのエステル体）は，甲１発明のボルテゾミブのボロネートエス

テル（ボルテゾミブとジヒドロキシ化合物とのエステル体）の下位概念に当

たること，相違点２につき，本件化合物の「凍結乾燥粉末の状態」は本件化

合物が採り得る状態の選択肢の一つにすぎないこと，からすれば，本件発明

は甲１発明の選択発明に当たる旨主張し，これを前提に，本件発明は進歩性

を欠く旨主張する。 

 しかしながら，まず，相違点１につき，甲１発明は，ボルテゾミブとエス

テル反応させるジヒドロキシ化合物として，観念的には無数に存在する全て

の化合物を開示しているとはいえず，せいぜい甲１に例示された化合物や，

これから当然に想定し得る化合物を開示しているのにとどまると解されると

ころ，マンニトールが，これに含まれないことは明らかである。また，相違

点２につき，化合物が「凍結乾燥粉末の状態」にあることは自然に存在する

状態ではなく，本件明細書の【００８４】にも開示されるような操作を加え

た結果であるから，物質が採り得る状態の選択肢の一つといえるものではな

い。 

 したがって，請求人高田の主張は，本件発明が甲１発明の選択発明に当た

る旨の前提において誤りがあり，採用することができない。 

⑸ 以上によれば，本件発明につき，甲１発明を引用発明として進歩性を欠く

とはいえないとした審決の判断に誤りはない。 
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４ 請求人高田取消事由３（進歩性欠如（その１）の判断の誤り）について 

⑴ 審決による甲７発明の認定並びに一致点及び相違点の認定は，相当と認め

られる。 

⑵ 相違点１及び２の容易想到性について 

ア 甲７には，次の事項が開示されている。 

(ア) ボルテゾミブは，２０Ｓプロテアソームの強力な阻害剤であり，抗が

ん剤の一つとして提案されている（７５８頁）。 

(イ) 製剤の観点から見たペプチドボロン酸誘導体の化学的安定性はこれま

で文献に詳細には報告されておらず，非経口投与のためにボルテゾミブ

を製剤化する試みにおいて，不規則な安定性の挙動を示し，そして特定

の溶媒に極めて不安定であるという課題があった（７５８頁）。 

(ウ) ボルテゾミブは，多数の実験条件下で酸化による分解を受けやすく，

分解は，過酸化物とおそらくは分子酸素とによって断然加速された（７

６５頁）。 

イ 甲７の上記開示事項によれば，甲７発明のボルテゾミブを医薬として実

用化するためには，酸化によって分解しやすいという化学的不安定性を解

消するという課題があることが示されている。しかしながら，課題解決の

ための手段や方法等は記載されておらず，ましてや，具体的な手段として

のエステル化又は凍結乾燥については記載も示唆もないから，甲７発明の

ボルテゾミブを，本件発明の「凍結乾燥粉末の状態のＢＭＥ」とする動機

付けはない。 

 したがって，甲７発明に接した当業者が，相違点１及び２に係る構成を

本件発明の構成とすることを容易に想到し得たとはいえない。 

ウ なお，本件各証拠によれば，凍結乾燥が安定性及び溶解性の点で有利な

製剤方法であることは技術常識と認められ，凍結乾燥の際に用いる賦形剤

としてマンニトールを選択することも周知技術と認められる（これらを技
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術常識・周知技術としなかった審決の認定は支持できない。）。そうする

と，甲７には課題解決のための手段や方法について記載も示唆もないとは

いえ，当業者が，ボルテゾミブを，安定性向上という医薬品に対する一般

的要請に基づき，マンニトールを賦形剤として用いた凍結乾燥により製剤

すること自体は容易想到であると解する余地がある。 

 しかしながら，本件各証拠によれば，凍結乾燥は，化合物の性質を変え

ないために行われるものであることもまた技術常識であるから（この点に

ついての審決の同旨の認定は支持できる。），あくまでも，容易想到であ

るのは「マンニトールを賦形剤として凍結乾燥した『ボルテゾミブ』」で

あって，本件発明の「凍結乾燥粉末の状態の『ＢＭＥ』」とは別個の化合

物である。 

 したがって，いずれにせよ，本件発明は，甲７発明に基づいて容易に想

到し得たとはいえない。 

⑶ 甲８を考慮した容易想到性について 

 請求人高田は，甲８には，混合溶液中でボロン酸とマンニトールが錯体を

形成すること，その混合液を凍結乾燥して凍結乾燥粉末の形態のボロン酸と

マンニトールの錯体を調製することが記載されており，また，水溶液中でボ

ロン酸と糖の錯体はエステルと平衡状態にあることは周知であったことから，

ボルテゾミブをマンニトールの存在下で凍結乾燥することによって，本件発

明の構成を得ることは容易想到である旨主張する。 

 しかしながら，甲８には，ボロン酸とマンニトールとの錯体の凍結乾燥物

を調製したことが開示されているにとどまり，エステル体の調製は記載も示

唆もされていない。また，たとえ水溶液中でボロン酸と糖の錯体はエステル

と平衡状態にあることが周知であるとしても，甲８は，ボロン酸の溶解度を

高めるために錯体を調製することを課題とする発明を開示するものであり（

３頁），この課題は，ボルテゾミブの安定性を高めるという甲７が示唆する
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課題とは異なるから，甲７発明に甲８の記載事項を適用する動機付けは存在

しない。 

 したがって，請求人高田の上記主張は，本件発明の構成が容易想到でない

との結論を左右しない。 

⑷ 以上によれば，本件製法発明につき，甲７発明を引用発明として進歩性を

欠くとはいえないとした審決の判断に誤りはない。 

５ 結論 

⑴ 審決の判断のうち，本件化合物発明に係る特許はサポート要件に違反し無

効であるとの判断には誤りがある。また，この判断に沿って，物の発明に関

する他の請求項（１９，２０，４４，４６）についても特許は無効であると

した審決の判断にも誤りがある。 

 よって，これらの請求項について，審決を取り消すべきである。 

⑵ 審決の判断のうち，本件製法発明に係る特許についての無効請求はいずれ

の無効理由に照らしても成り立たないとの判断には，結論において誤りはな

い。また，この判断に沿って，方法の発明に関する他の請求項（３８～４

２）について無効請求は成り立たないとした審決の判断にも誤りがない。 

 よって，これらの請求項については，請求人高田（Ｂ事件原告）の請求を

棄却すべきである。 

知的財産高等裁判所第３部 
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裁判官石神有吾は，転補のため署名押印することができない。 
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別紙 

技術的事項に関する当事者の主張及び裁判所の判断 

 

注：表内で引用された文献（略称）で証拠番号の記載がないものにつき，本件の証拠番

号との対応は次のとおりである。 

  丙意見書 甲95 

  丁意見書 甲96 

  戊  乙２ 

  己意見書 乙６ 

  庚実験１ 甲52 

  庚実験３ 甲54 

  特表245号 甲１ 

 

１ 本件優先日当時の当業者は，本件明細書に接したとき，実施例１ＦＤ製剤に相当量

の本件化合物が含まれていると理解できるか 

 ⑴ 凍結乾燥工程の内容から（本件明細書【００８４】） 

 特許権者の主張 請求人高田の主張  裁判所の判断 

ａ 

【0040】の記載により，Ｂ

ｚからＢＭＥが得られる反

応機序の概略を理解でき

る。 

  当業者は【0040】の記載か

ら，Ｂｚのエステル化反応

によりＢＭＥが得られると

理解できる。 

ｂ 

【0084】に記載された条件

において、混合溶液の調製

段階で相当量のＢＭＥが生

成しているものと理解でき

る（丙意見書，丁意見書）。 

 

 

 

 

【0084】の条件下で相当量

のＢＭＥが生成していると

いうことは、専門家といえ

ども実験なくして簡単には

予測できない。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

【0066】の合成の初期段階

での糖部分の組み込み，

【0082】のＢｚとＢＭＥの

平衡，ＦＡＢも併せて考え

ると，【0084】の条件で，

ＢＭＥが相当量生成すると

合理的に期待することがで

きると考えられる。 

c 

 請求人高田が提出した己

意見書ですら，【0084】の

混合攪拌の条件がＢｚのエ

ステル化に好適であること

を認めている。 

己意見書は，【0084】の混

合攪拌の条件がエステル化

の速度を上げると述べてい

るだけであり，この条件下

でエステル化の平衡がＢｚ

（非エステル）とＢＭＥ（エ

ステル）とのどちらに傾く

 【0082】のＢｚとＢＭＥの

平衡式に照らして，tert-

ブタノールが存在すること

で水の量が少なくなるので，

ＢＭＥ生成の方向に傾くと

いえる。 
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 特許権者の主張 請求人高田の主張  裁判所の判断 

かは不明であると述べてい

る。 

d 

凍結乾燥段階は，更に凍結

と乾燥との工程に分けられ，

凍結工程で氷晶として水な

どの溶媒が抜ける際にも，

エステル化反応が進行する

（丁意見書）。 

特許権者の主張は客観的根

拠を欠く。ごく低温の凍結

工程では溶液は固体状態と

なっており，そのような状

態下でエステル化反応はほ

とんど進行しないと考えら

れ（己意見書），進行する

との技術常識もない。 

 

 

 

エステル化は，凍結乾燥の

前のtert-ブタノール，加温

下に進行し，凍結乾燥時に

はほとんど進まないと考え

られる。 

 

 ⑵ ＦＡＢ質量分析の結果【００８６】から 

 特許権者の主張 請求人高田の主張  裁判所の判断 

 

   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ｂ 

凍結乾燥品のＦＡＢ質量分

析結果が，ＢＭＥの形成を

示すm/z＝531の強いシグナ

ルを示したこと（【0086】

前段）から，凍結乾燥製剤

に相当量のＢＭＥが生成し

ているものと理解する。 

 

ＦＡＢ質量分析は定性的な

分析手法であり、ピークの

大小をもって物質の存在量

の大小を評価することはで

きない（己意見書）。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ＦＡＢ単独では，ＢＭＥの

生成量は分からないが，

【0066】の合成の初期段階

での糖部分の組み込み，

【0082】のＢｚとＢＭＥの

平衡，【0084】の条件，Ｆ

ＡＢ観測可能な量であるこ

とをあわせて考えると，相

当量生成すると認定し得る。 

ｃ 

エステル化合物の分子イオ

ン強度は非常に小さいのが

通常であり（戊），それに

もかかわらず，ＦＡＢ質量

分析でＢＭＥの強いシグナ

ルが示されたことから，Ｂ

ＭＥが多量に生成されたと

理解する。 

戊の議論がＢＭＥにも適用

できる技術常識であること

の立証はない。 

【0086】後段では，ＢＭＥ

は化学的に安定であるとし

ているので，これとあわせ

て読めば，ＢＭＥの分子イ

オン強度が小さいとは当業

者は考えないから，左記の

ような理解に至らない。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ＢＭＥの分子イオン強度の

点からは、ＢＭＥの存在量

に関する知見を得ることは

できない。 
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 特許権者の主張 請求人高田の主張  裁判所の判断 

ｄ 

 Ｂｚのグリセロール付加物

のシグナル（m/z＝441）が

ＢＭＥのシグナル（m/z＝

531）に比べて非常に小さか

ったこと（【0086】後段）

は，イオン化工程でフラグ

メント化しないという意味

でのＢＭＥの化学的な安定

性を示しているにすぎず，

ＢＭＥの生成量とは無関係

である（己意見書）。 

 

 

 

 

 

 

 

 

m/z＝441のシグナルは，Ｆ

ＡＢ測定の際の，溶媒のグ

リセロールとＢｚの反応を

示すものなので，ＢＭＥの

生成量とは無関係だといえ

る。 

 

   

 

 

 

 

 

 

２ 本件優先日当時の当業者は，本件明細書に接したとき，実施例３で示された実施例

１ＦＤ製剤の優れた溶解性が本件化合物に起因すると理解できるか 

 特許権者の主張 請求人高田の主張  裁判所の判断 

 

   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

b 

 ＢＭＥは酸性度が高いた

め、容易にＢＭＥイオンを

生成して溶解するとの技術

常識に基づき（丁意見書），

理解できる。 

丁意見書の見解を支持する

客観的な証拠はなく，当業

者の技術常識とはいえない。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

丁意見書は，これを支持す

る他の証拠はないものの，

ＢＭＥの化学構造と矛盾し

ない見解であるから，特許

権者の主張を裏付ける証拠

の一つであるといえる。 

 

 

 

c 

ＢＭＥはＢｚに比べて水酸

基が多いため溶解性に優れ，

凍結工程で長時間に亘り溶

液の状態を維持し、分散性

を維持しながら固体を析出

する。このため凍結乾燥製

剤において微細な固体とし

て析出しており，再び水に

溶かしたときの溶解性が高

⑴ 溶解性は水酸基の数だ

けでは決まらない。 

 

 

⑵ ＢＭＥが微細な固体の

形態で存在することが溶

解性のために不可欠なの

であれば，そのような形

態であることを特定しな

 

 

 

 

 

 

 

 

 

⑴丙意見書は，溶解度に関

しては、これを支持する他

の証拠はないものの，ＢＭ

Ｅ及びＢｚの化学構造と矛

盾しない見解であり，首肯

するに足りる。 

⑵もっとも、溶解度の違い

がどのようにして固体の析

出をもたらすかについては、
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 特許権者の主張 請求人高田の主張  裁判所の判断 

い。これに対し，Ｂｚは溶

解度に劣るので，凍結工程

で溶液が濃縮されてくると，

早い段階で溶解状態を維持

できなくなり，固体が一度

に析出し，その結果凝集が

生じる（丙意見書）。 

い本件化合物発明は，課

題を解決できると認識で

きる範囲を超えて権利を

請求するものといえ，サ

ポート要件に違反する。 

 

 

 

 

 

丙意見書の説明は，実施例

１の条件（tert-ブタノール

の存在等）を十分に考慮に

入れていないきらいがある。 

d 

庚実験１・３から、凍結乾

燥製剤の優れた溶解性がＢ

ＭＥに起因することが理解

できる。 

 特許出願日以降の追加実

験によってサポート要件充

足性を肯定すべきではない。 

 左記主張のような結論を

導くためには，本件化合物

発明のＢＭＥと，Ｂｚとマ

ンニトールとの凍結乾燥製

剤であって非エステル化の

ものとの対照実験であるこ

とが必須であるが，庚実験

１・３はそのような実験に

なっていない。 

 

 

 

 

 

庚実験１，３は，①Ｂｚと

マンニトールの単なる混合

粉末，②Ｂｚとトレハロー

ス等の凍結乾燥品との比較

で，いずれも別の系での溶

解度の大小なので，これら

により、凍結乾燥粉末の状

態におけるＢｚとＢＭＥと

の溶解度の違いについての

情報を得ることはできない。 

e 

溶解度と溶解速度は別のも

のであり，凍結乾燥のメカ

ニズムに照らすと，マンニ

トールと共に凍結乾燥した

からといってBzの溶解度が

向上するわけではない。実

施例１FD製剤の優れた溶解

性は，溶解度に優れたＢＭ

Ｅによるものであると理解

される。 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

溶解度と溶解速度はともか

く，１⑵ｂのとおり，ＢＭ

Ｅが相当量生成することを

否定できないので，溶解性

はＢＭＥに由来するとの認

識は可能である。 

 

３ 本件優先日当時の当業者は，本件明細書に接したとき，本件化合物が優れた加水分

解特性を有していると認識できるか 

 特許権者の主張 請求人高田の主張  裁判所の判断 

a 

 【0082】に，「水性媒体で

再構成するとき，組成物中に

存在する任意のボロン酸エス

テルと，対応するボロン酸と

の間に平衡が確立される。典

型的には，水の添加後素早

  

 

 

 

 

 

当業者は，【0082】のボロン

酸エステルとボロン酸との平

衡からエステル化及び加水分

解のファクタを理解し，これ

らが不可逆反応ではないこと

から、エステル化による化合
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 特許権者の主張 請求人高田の主張  裁判所の判断 

く，例えば，１０－１５分以

内に平衡に達する」と明記さ

れている。 

 

 

ができたのであれば、加水分

解させる方向に平衡を誘導

することもできると認識す

る。 

b 

 【0090】のプロテアソーム

阻害アッセイで実施例１ＦＤ

製剤のＫｉ値（0.3nM）がＢ

ｚと同じであったことから、

ＢＭＥが優れた加水分解特性

を有していることを当業者は

理解できる。 

 

 

請求人高田の主張⑴及び⑶

①は，蓋然性・可能性を指摘

するにとどまり，証拠の裏付

けがない。 

 

同⑵は，Ｋｉ値はアッセイに

より求めるものであるから，

文献によって異なり得る。 

⑴ 左記主張は，ＢＭＥには

Ｐａ阻害活性がないことを

前提とするが，その前提は

証明されておらず，技術常

識でもない。かえって，本

件優先日当時，ペプチジル

ボロン酸だけでなくその糖

エステルもＰａ阻害活性を

有すること，糖エステルの

方が高い活性を示す場合

もあることが公知であった

（特表245号44頁，119頁表

II，Iqbal[乙５]287頁）（準

書⑵17頁）。 

 

⑵ ＢｚのＫｉ値は，他の公

知文献（Adams〔甲64〕，

Teicher〔甲65〕）では0.6nM

とされていたから，【0090】

で測定された0.3nMという

Ｋｉ値はＢｚのものとは理

解できない。 

⑶【0090】の結果は，次の複

数の可能性とも矛盾しな

い。 

① ＢＭＥは加水分解しな

かったが，上記⑴のとお

りＰａ阻害活性を有して

いるので，左記のＫｉ値

を示した。 

② 実施例１ＦＤ製剤に

は，エステル化されなか

ったＢｚも相当量含まれ

ており，このＢｚが左記

のＫｉ値を示した。 

⑷ Ki値の算出式（Rock〔甲

61〕）からみて，【0090】の

アッセイによるKi値は，平衡

状態にあるＢＭＥとＢｚとの

混合溶液のKi値であり，遊離

ＢｚのKi値とはいえない。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

そもそも，本件明細書の記載

から，アッセイ条件下での平

衡状態が分からないので，Ｋ

ｉ値で加水分解性のことを論

ずるのは困難である。 
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 特許権者の主張 請求人高田の主張  裁判所の判断 

 

   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

d 

ＢＭＥとＢｚとの平衡に関す

る【0082】の記載から，ＢＭ

Ｅの加水分解が容易であると

理解する。 

 

溶液調製の際の条件（tert-

ブタノール添加，40℃加温）

では平衡がエステル化に傾

き，再構成の際の条件（常温

の水）では平衡がBzに傾くの

は，化学平衡の常識である。 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

【0082】の平衡からみて，Ｂ

ＭＥの調製と再構成は，

tert-ブタノール添加，40℃

加温等の条件の違いから，平

衡が，①エステル化でＢＭＥ

生成の方向か，②加水分解で

Ｂｚ生成の方向のどちらかに

傾くことはあり得る。 

 

 

４ 本件優先日当時の当業者は，本件明細書に接したとき，実施例５の記載から，本件

化合物が保存安定性を有すると理解できるか 

 特許権者の主張 請求人高田の主張  裁判所の判断 

a 

 【0094】～【0096】の記

載により，本件化合物発明

（凍結乾燥粉末形態のＢ

ＭＥ）が優れた保存安定性

を有していることを当業者

は理解できる。 

 【0094】～【0096】は，実

施例１ＦＤ製剤は保存安定

性に優れていることを示して

いるが，当業者は，実施例１

ＦＤ製剤にＢＭＥが相当量

含まれているとは理解できな

いのであるから（上記１），

保存安定性がＢＭＥに起因

するという理解もできない。 

 単離はされていなくても，１

⑵ｂのとおり，ＢＭＥが相当

量生成することを合理的に期

待できるので，安定性はＢＭ

Ｅに由来するとの理解は可能

である。 

b 

ＢＭＥでは，Ｂｚのボロン

酸の部分がエステル化して

保護されるから，安定性が

高まる（丙意見書，丁意見

書）。 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

丙・丁意見書は，これを支持

する他の証拠はないものの，

化学構造からすれば，妥当な

推論といえる。 
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 特許権者の主張 請求人高田の主張  裁判所の判断 

 

 

 

c 

凍結乾燥製剤中のマンニト

ールは（ガラス化）非晶質

状態で存在するので，Ｂｚ

の酸化分解を防ぐことはで

きない（丙意見書）。 

  

 

 

 

マンニトールの状態はともか

く，賦形剤としてのマンニト

ールがＢｚを安定化すること

は周知ではない。 

d 

庚実験１・３から、凍結乾

燥製剤の優れた保存安定性

がＢＭＥに起因することが

理解できる。 

 特許出願日以降の追加実

験によってサポート要件充

足性を肯定すべきではない。 

 左記主張のような結論を

導くためには，本件化合物発

明のＢＭＥと，Ｂｚとマンニ

トールとの凍結乾燥製剤で

あって非エステル化のものと

の対照実験であることが必

須であるが，庚実験１・３は

そのような実験になっていな

い。 

 

 

 

 

 

 

 

 

Ｂｚとマンニトールとの凍結

乾燥製剤であって非エステル

化のものを比較例とするため

には，実施例１でtert-ブタノ

ールの量を調節することが考

えられる。 

上記２ｄのとおり，庚実験１，

３は，①Ｂｚとマンニトール

の単なる混合粉末，②Ｂｚと

トレハロース等の凍結乾燥品

との比較であり，単に別の系

での安定性の大小をみている

にすぎず、ＢｚとＢＭＥの安

定性の大小についての情報は

得られない。 

 

   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


