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【補正方法】変更
【補正の内容】
【０３０５】
　ラットでの薬物動態学、例えば化合物2、6および30は、それぞれ0.16uM、0.27uMおよび
0.32uMの血漿レベル(Cmax)および7%、26%および69%の経口バイオアベイラビリティをもた
らした。
　本発明の実施形態として、例えば以下を挙げることができる。
(1)　式(I):
【化６６】

(式中、
　mは1または2であり；
　oは1、2、3または4であり；
　各R1は、H；ハロゲン；CN；C(O)OR2；OR2a；オキソ(=O)；C(O)R2；C(O)N(R2R2a)；S(O)

2N(R
2R2a)；S(O)N(R2R2a)；S(O)2R

2；S(O)R2；N(R2)S(O)2N(R
2aR2b)；N(R2)S(O)N(R2aR2b

)；SR2；N(R2R2a)；NO2；OC(O)R2；N(R2)C(O)R2a；N(R2)S(O)2R
2a；N(R2)S(O)R2a；N(R2)

C(O)N(R2aR2b)；N(R2)C(O)OR2a；OC(O)N(R2R2a)；およびC1～6アルキルからなる群から独
立に選択され、C1～6アルキルは同じかまたは異なっている1つ以上のR3で任意選択で置換
されており；
　任意選択で、2つのR1は、それらが結合している環と一緒に結合して8～11員ヘテロビサ
イクルを形成しており；
　R2、R2a、R2bは、H；C1～6アルキルからなる群から独立に選択され、C1～6アルキルは
、同じかまたは異なっている1つ以上のハロゲンで任意選択で置換されており；
　R3は、ハロゲン；CN；C(O)OR4；OR4；C(O)R4；C(O)N(R4R4a)；S(O)2N(R

4R4a)；S(O)N(R
4R4a)；S(O)2R

4；S(O)R4；N(R4)S(O)2N(R
4aR4b)；N(R4)S(O)N(R4aR4b)；SR4；N(R4R4a)；

NO2；OC(O)R4；N(R4)C(O)R4a；N(R4)S(O)2R
4a；N(R4)S(O)R4a；N(R4)C(O)N(R4aR4b)；N(R

4)C(O)OR4a；またはOC(O)N(R4R4a)；であり、
　R4、R4a、R4bは、H；およびC1～6アルキルからなる群から独立に選択され、C1～6アル
キルは、同じかまたは異なっている1つ以上のハロゲンで任意選択で置換されており；
　T1は、フェニル；または5～6員芳香族複素環であり、T1は、N(R5a)C(O)N(R5bR5)または
N(R5a)C(O)OR5で置換されており、同じかまたは異なっている1つ以上のR6で任意選択でさ
らに置換されており；
　R6は、ハロゲン；CN；C(O)OR7；OR7；C(O)R7；C(O)N(R7R7a)；S(O)2N(R

7R7a)；S(O)N(R
7R7a)；S(O)2R

7；S(O)R7；N(R7)S(O)2N(R
7aR7b)；N(R7)S(O)N(R7aR7b)；SR7；N(R7R7a)；

NO2；OC(O)R7；N(R7)C(O)R7a；N(R7)S(O)2R
7a；N(R7)S(O)R7a；N(R7)C(O)N(R7aR7b)；N(R

7)C(O)OR7a；OC(O)N(R7R7a)；またはC1～6アルキルであり、C1～6アルキルは、同じかま
たは異なっている1つ以上のハロゲンで任意選択で置換されており；
　R5a、R5b、R7、R7a、R7bは、H；C1～6アルキルからなる群から独立に選択され、C1～6

アルキルは、同じかまたは異なっている1つ以上のハロゲンで任意選択で置換されており
；
R5は、H；T2；およびC1～6アルキルであり、C1～6アルキルは、同じかまたは異なってい
る1つ以上のR8で任意選択で置換されており；
　R8は、ハロゲン；CN；C(O)OR9；OR9；C(O)R9；C(O)N(R9R9a)；S(O)2N(R

9R9a)；S(O)N(R
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9R9a)；S(O)2R
9；S(O)R9；N(R9)S(O)2N(R

9aR9b)；N(R9)S(O)N(R9aR9b)；SR9；N(R9R9a)；
NO2；OC(O)R9；N(R9)C(O)R9a；N(R9)S(O)2R

9a；N(R9)S(O)R9a；N(R9)C(O)N(R9aR9b)；N(R
9)C(O)OR9a；OC(O)N(R9R9a)；またはT2；であり；
　R9、R9a、R9bは、H；およびC1～6アルキルからなる群から独立に選択され、C1～6アル
キルは、同じかまたは異なっている1つ以上のハロゲンで任意選択で置換されており；
　任意選択で、R5、R5bは結合して、それらが結合している窒素原子と一緒に、環ヘテロ
原子として少なくとも窒素原子を含有する4～7員ヘテロシクリル環；または8～11員ヘテ
ロビシクリル環を形成しており、4～7員ヘテロシクリル環；および8～11員ヘテロビシク
リル環は、同じかまたは異なっている1つ以上のR10で任意選択で置換されており；
　T2は、C3～7シクロアルキル；4～7員ヘテロシクリル；4～7員ヘテロアリール；8～11員
ヘテロビシクリル；フェニル；ナフチル；インデニル；またはインダニルであり、T2は、
同じかまたは異なっている1つ以上のR10で任意選択で置換されており；
　R10は、ハロゲン；CN；C(O)OR11；OR11；オキソ(=O)(この場合、その環は少なくとも部
分的に飽和している)；C(O)R11；C(O)N(R11R11a)；S(O)2N(R

11R11a)；S(O)N(R11R11a)；S
(O)2R

11；S(O)R11；N(R11)S(O)2N(R
11aR11b)；N(R11)S(O)N(R11aR11b)；SR11；N(R11R11a

)；NO2；OC(O)R11；N(R11)C(O)R11a；N(R11)S(O)2R
11a；N(R11)S(O)R11a；N(R11)C(O)N(R

11aR11b)；N(R11)C(O)OR11a；OC(O)N(R11R11a)；またはC1～6アルキルであり、C1～6アル
キルは、同じかまたは異なっている1つ以上のR12で任意選択で置換されており；
　R11、R11a、R11bは、H；C1～6アルキルからなる群から独立に選択され、C1～6アルキル
は、同じかまたは異なっている1つ以上のハロゲンで任意選択で置換されており；
　R12は、ハロゲン；CN；C(O)OR13；OR13；C(O)R13；C(O)N(R13R13a)；S(O)2N(R

13R13a)
；S(O)N(R13R13a)；S(O)2R

13；S(O)R13；N(R13)S(O)2N(R
13aR13b)；N(R13)S(O)N(R13aR13

b)；SR13；N(R13R13a)；NO2；OC(O)R13；N(R13)C(O)R13a；N(R13)S(O)2R
13a；N(R13)S(O)

R13a；N(R13)C(O)N(R13aR13b)；N(R13)C(O)OR13a；またはOC(O)N(R13R13a)；であり、
　R13、R13a、R13bは、H；およびC1～6アルキルからなる群から独立に選択され、C1～6ア
ルキルは、同じかまたは異なっている1つ以上のハロゲンで任意選択で置換されており；
　Ra、Rbは結合して-(CR14R14a)p-S(O)r-(CR

14bR14c)q-を形成しており；
　rは0、1または2であり；
　p、qは0、1、2または3であり、但しp+qは2、3または4であり；
　R14、R14a、R14b、R14cは、H；ハロゲン；CN；C(O)OR15；OR15；C(O)R15；C(O)N(R15R1
5a)；S(O)2N(R

15R15a)；S(O)N(R15R15a)；S(O)2R
15；S(O)R15；N(R15)S(O)2N(R

15aR15b)
；N(R15)S(O)N(R15aR15b)；SR15；N(R15R15a)；NO2；OC(O)R15；N(R15)C(O)R15a；N(R15)
S(O)2R

15a；N(R15)S(O)R15a；N(R15)C(O)N(R15aR15b)；N(R15)C(O)OR15a；OC(O)N(R15R15
a)；またはC1～6アルキルからなる群から独立に選択され、C1～6アルキルは、同じかまた
は異なっている1つ以上のR16で任意選択で置換されており；
　任意選択で、対R14、R14aおよびR14b、R14cの一方またはそれらの両方の対はオキソ基(
=O)を形成しており；
　任意選択で、R14、R14a；R14、R14b；p>1の場合の2つの隣接するR14；およびq>1の場合
の2つの隣接するR14bからなる群から選択される対の1つは、結合して、それらが結合して
いる環と一緒に、6～11員ヘテロビサイクルを形成しており；
　R15、R15a、R15bは、H；C1～6アルキルからなる群から独立に選択され、C1～6アルキル
は、同じかまたは異なっている1つ以上のハロゲンで任意選択で置換されており；
　R16は、ハロゲン；CN；C(O)OR17；OR17；C(O)R17；C(O)N(R17R17a)；S(O)2N(R

17R17a)
；S(O)N(R17R17a)；S(O)2R

17；S(O)R17；N(R17)S(O)2N(R
17aR17b)；N(R17)S(O)N(R17aR17

b)；SR17；N(R17R17a)；NO2；OC(O)R17；N(R17)C(O)R17a；N(R17)S(O)2R
17a；N(R17)S(O)

R17a；N(R17)C(O)N(R17aR17b)；N(R17)C(O)OR17a；またはOC(O)N(R17R17a)；であり、
　R17、R17a、R17bは、H；C1～6アルキルからなる群から独立に選択され、C1～6アルキル
は、同じかまたは異なっている1つ以上のハロゲンで任意選択で置換されている)
の化合物またはその薬学的に許容される塩。
(2)　式(I)においてRaおよびRbが式(Ia)～(Ij):
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【化６７】

[式中、T1、R1、o、m、R14、R14a、R14bは(1)に記載される意味を有する]
のうちの１つを与えるように選択される、(1)に記載の化合物。
(3)　式(I)においてRaおよびRbが式(Ik)～(Ip):
【化６８】

[式中、T1、R1、o、m、R14、R14a、R14bは(1)に記載される意味を有する]
のうちの１つを与えるように選択される、(1)に記載の化合物。
(4)　T1がフェニルであり、T1がN(R5a)C(O)N(R5bR5)またはN(R5a)C(O)OR5で置換されてお
り、同じかまたは異なっている1つ以上のR6で任意選択でさらに置換されている、(1)～(3
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)のいずれかに記載の化合物。
(5)　T1がN(R5a)C(O)N(R5bR5)で置換されており、同じかまたは異なっている1つ以上のR6

で任意選択でさらに置換されている、(1)～(4)のいずれか１項に記載の化合物。
(6)　T1が1つ以上のR6でさらに置換されていない、(1)～(5)のいずれかに記載の化合物。
(7)　式(I)においてT1が式(Ik):
【化６９】

[式中、o、m、R1、Ra、Rb、R5、R5a、R5bは(1)～(6)のいずれかに記載される意味を有す
る]
のうちの１つを与えるように選択される、(1)～(6)のいずれかに記載の化合物。
(8)　R5a、R5bがHである、(1)～(7)のいずれかに記載の化合物。
(9)　R5がT2であり、T2が、置換されていないかまたは同じかもしくは異なっている1つ以
上のR10で置換されており、T2がフェニル；ピリジル；シクロプロピル；シクロブチル；
シクロペンチル；シクロヘキシル；オキセタニル；またはテトラヒドロフラニルである、
(1)～(8)のいずれかに記載の化合物。
(10)　R5が非置換のC1-6 アルキルである、(1)～(8)のいずれかに記載の化合物。
(11)　R5が、同じかまたは異なっており、F；OR9；およびN(R9R9a)からなる群から選択さ
れる1つ以上のR8で置換されたC1～6アルキルである、(1)～(8)のいずれかに記載の化合物
。
(12)　rが0；または2である、(1)～(11)のいずれかに記載の化合物。
(13)　rが1；または2である、(1)～(11)のいずれかに記載の化合物。
(14)　p、qが1；2；または3である、(1)～(13)のいずれかに記載の化合物。
(15)　p + qが2；または3である、(1)～(14)のいずれかに記載の化合物。
(16)　pおよびqが両方1である、(1)～(15)のいずれかに記載の化合物。
(17)　pおよびqが両方1であり、rが2である、(1)～(16)のいずれかに記載の化合物。
(18)　R14、R14a、R14b、R14cのうちの多くて2つはH以外のものである、(1)～(17)のいず
れかに記載の化合物。
(19)　R14、R14a、R14b、R14cのうちの1つがH以外のものである、(1)～(18)のいずれかに
記載の化合物。
(20)　R14、R14a、R14b、R14cのうちの2つがH以外のものである、(1)～(19)のいずれかに
記載の化合物。
(21)　R14、R14a、R14b、R14cのうちの3つがH以外のものである、(1)～(19)のいずれかに
記載の化合物。
(22)　R14、R14a、R14b、R14cがH；F；エチル；およびメチルからなる群から独立に選択
される、(1)～(21)のいずれかに記載の化合物。
(23)　R14がメチルであり、R14aが水素であり、R14bが水素であり、R14cが水素である、(
1)～(19)および(22)のいずれかに記載の化合物。
(24)　R14がメチルであり、R14aがメチルであり、R14bが水素であり、R14cが水素である
、(1)～(20)および(22)のいずれかに記載の化合物。
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(25)　R14がメチルであり、R14aがメチルであり、R14bがメチルであり、R14cが水素であ
る、(1)～(19)、(21)および(22)のいずれかに記載の化合物。
(26)　R14がメチルであり、R14aがFであり、R14bが水素であり、R14cが水素である、(1)
～(20)および(22)のいずれかに記載の化合物。
(27)　R14がメチルであり、R14aがFであり、R14bがメチルであり、R14cが水素である、(1
)～(19)、(21)および(22)のいずれかに記載の化合物。
(28)　R14がメチル、R14aがメチル、R14bがFであり、R14cが水素である、(1)～(19)、(21
)および(22)のいずれかに記載の化合物。
(29)　R14がF、R14aがFであり、R14bが水素であり、R14cが水素である、(1)～(20)および
(22)のいずれかに記載の化合物。
(30)　mが1である、(1)～(29)のいずれかに記載の化合物。
(31)　oが1または2である、(1)～(30)のいずれかに記載の化合物。
(32)　各R1がH；ハロゲン；CN；オキソ(=O)またはC1～6アルキルからなる群から独立に選
択され、C1～6アルキルが、同じかまたは異なっている1つ以上のR3で任意選択で置換され
ている、(1)～(31)のいずれかに記載の化合物。
(33)　R1が非置換C1～6アルキル；または1つのR3で置換されたC1～6アルキルである、(1)
～(32)のいずれかに記載の化合物。
(34)　2つのR1が、それらが結合している環と一緒に結合して8-オキサ-3-アザビシクロ[3
.2.1]オクタン-3-イルまたは3-オキサ-8-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-8-イル環を形成
している、(1)～(33)のいずれかに記載の化合物。
(35)　式(I)においてRa、Rb、T1が式(Iq):

【化７０】

[式中、R5、R5a、R5b、R14、R14a、R14b、R14c、R1、o、mは(1)～(34)のいずれかに記載
される意味を有する]
を与えるように定義される、(1)～(34)のいずれかに記載の化合物。
(36)　R5bおよびR5aがHであり、R5が、同じかまたは異なっているR8の1つ以上で任意選択
で置換されたC1～6アルキルである、あるいは、R5が、同じかまたは異なっている1つ以上
のR10で任意選択で置換されたC3～7シクロアルキルである、(1)～(35)のいずれかに記載
の化合物。
(37)　R5bおよびR5aがHであり、R5が、同じかまたは異なっているハロゲン(例えば、フル
オロ)またはR8(例えば、OR9)の1つ以上で任意選択で置換されたC1～6アルキル(例えば、
メチル、エチル、プロピルまたはイソプロピル)である、あるいは、R5が、同じかまたは
異なっている1つ以上のハロゲン(例えば、フルオロ)またはR10(例えば、OR11)で任意選択
で置換されたC3～7シクロアルキル(例えば、シクロプロピル)である、(1)～(36)のいずれ
かに記載の化合物。
(38)　R5bおよびR5aがHであり、R5が、同じかまたは異なっているハロゲン(例えば、フル
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オロ)またはR8(例えば、OR9)の1つ以上で任意選択で置換されたC1～6アルキル(例えば、
メチル、エチル、プロピルまたはイソプロピル)である、あるいは、R5が、同じかまたは
異なっている1つ以上のハロゲン(例えば、フルオロ)またはR10(例えば、OR11)で任意選択
で置換されたC3～7シクロアルキル(例えば、シクロプロピル)であり、ここでR8およびR10

がHである、(1)～(37)のいずれかに記載の化合物。
(39)　R5bおよびR5aがHであり、R5が1つ以上のフルオロまたはヒドロキシで置換されたC1
-6アルキル(例えばメチル、エチルまたはプロピル)である、(1)～(38)のいずれかに記載
の化合物。
(40)　R5がシクロプロピル、メチル、エチル、フルオロエチル、ヒドロキシエチル、ジフ
ルオロエチル、イソプロピル、フルオロプロピル、ピリジニルまたはオキセタニルである
、(1)～(39)のいずれかに記載の化合物。
(41)　R1がC1-6アルキル (例えばメチル、またはエチル)であり、oが1である、(1)～(40)
のいずれかに記載の化合物。
(42)　(R1)oが3位で結合している、(1)～(41)のいずれかに記載の化合物。
(43)　R14、R14a、R14bおよびR14c がC1-6アルキル；FまたはHから選択される、(1)～(42
)のいずれかに記載の化合物。
(44)　R14、R14a、R14bおよびR14cのうちの3つがC1-6アルキル(例えばメチル、エチルま
たはプロピル)またはFから選択される、(1)～(22)、(25)および(30)～(34)のいずれかに
記載の化合物。
(45)　R14、R14a、R14bおよびR14cのうちの3つがメチルまたはFから選択される、(1)～(2
2)、(25)および(30)～(34)のいずれかに記載の化合物。
(46)　化合物が以下：
　1-シクロプロピル-3-(4-(4-モルホリノ-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピ
リミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(4-((2S,6R)-2,6-ジメチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-
ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-シクロプロピル-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピ
リミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-シクロプロピル-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロ
チエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-エチル-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,
4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-メチル-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,
4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-(2-ヒドロキシエチル)-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-(2-フルオロエチル)-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒ
ドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(4-(4-(8-オキサ-3-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-3-イル)-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-エチル尿素；
　1-(4-(4-(8-オキサ-3-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-3-イル)-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-(2-ヒドロキシエチル)尿素；
　(R)-1-シクロプロピル-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロ
チエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(4-(4-(8-オキサ-3-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-3-イル)-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-シクロプロピル尿素；
　1-(4-(4-(8-オキサ-3-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-3-イル)-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-メチル尿素；
　1-(4-(4-(8-オキサ-3-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-3-イル)-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-(2-フルオロエチル)尿素；



(8) JP 2014-528436 A5 2015.11.19

　(S)-1-シクロプロピル-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-7,8-ジヒドロ-
5H-チオピラノ[4,3-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-シクロプロピル-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-7,8-ジヒドロ-5H-チオピラノ[4
,3-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-(2,2-ジフルオロエチル)-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-
ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(4-(4-(8-オキサ-3-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-3-イル)-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-(2,2-ジフルオロエチル)尿素；
　(S)-1-イソプロピル-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチ
エノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(4-(4-(3-オキサ-8-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-8-イル)-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-シクロプロピル尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(4-(3-エチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエ
ノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-(3-フルオロプロピル)-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(4-(4-(8-オキサ-3-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-3-イル)-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-(3-フルオロプロピル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(7-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-
ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-シクロプロピル-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-5,5-ジオキシド-6,7-ジヒドロ
チエノ[3,2-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-シクロプロピル-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-7,8-ジヒドロ-6H-チオピラノ[3
,2-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-
ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-シクロプロピル-3-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-
5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(5-メチル-4-モルホリノ-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエノ
[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(4-(3-エチルモルホリノ)-5-メチル-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒ
ドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(4-(4-(3-オキサ-8-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-8-イル)-5-メチル-6,6-ジオキシ
ド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-シクロプロピル尿素；
　1-(4-(4-(8-オキサ-3-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-3-イル)-5-メチル-6,6-ジオキシ
ド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-シクロプロピル尿素；
　(S)-1-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリ
ミジン-2-イル)フェニル)-3-(ピリジン-4-イル)尿素；
　(S)-1-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリ
ミジン-2-イル)フェニル)-3-(ピリジン-3-イル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-((R)-5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-
5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-((S)-5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-
5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-シクロプロピル-3-(4-(6,6-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-5,5-ジオキシド-
6,7-ジヒドロチエノ[3,2-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-エチル-3-(4-(5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロ
チエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-エチル-3-(4-((R)-5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒ
ドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
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　1-エチル-3-(4-((S)-5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒ
ドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-エチル-3-(4-(4-((S)-3-エチルモルホリノ)-7-メチル-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロ
チエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-エチル-3-(4-(5,7,7-トリメチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-
ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(7-フルオロ-7-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオ
キシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(5,7-ジメチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-
5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(4-(5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,
4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-プロピル尿素；
　1-(シクロプロピルメチル)-3-(4-(5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキ
シド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(4-((S)-3-エチルモルホリノ)-5-メチル-6,6-ジオキシド-5,7-
ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(5-メチル-4-((R)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-
ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(5-エチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-
ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-エチル-3-(2-フルオロ-4-(5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5
,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-シクロプロピル-3-(4-(4-(3-エチルモルホリノ)-7,7-ジメチル-6,6-ジオキシド-
5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-エチル-3-(4-((R)-4-((S)-3-エチルモルホリノ)-5-メチル-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒ
ドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-エチル-3-(4-((S)-4-((S)-3-エチルモルホリノ)-5-メチル-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒ
ドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(R)-1-シクロプロピル-3-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-
5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(R)-1-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエ
ノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-エチル尿素；
　(S)-1-エチル-3-(4-(4-(3-エチルモルホリノ)-7,7-ジメチル-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒ
ドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエ
ノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-メチル尿素；
　1-メチル-3-(4-(5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロ
チエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(4-(4-(3-オキサ-8-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-8-イル)-7,7-ジメチル-6,6-ジオ
キシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-シクロプロピル尿素
；
　1-(4-(4-(3-オキサ-8-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-8-イル)-7,7-ジメチル-6,6-ジオ
キシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-エチル尿素；
　(S)-1-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエ
ノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-(2-フルオロエチル)尿素；
　(S)-1-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエ
ノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-エチル尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-((S)-5-メチル-4-((R)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-
5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-(4-(4-(3-エチルモルホリノ)-7,7-ジメチル-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエ
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ノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)-2-フルオロフェニル)-3-メチル尿素；
　(S)-1-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエ
ノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)-2-フルオロフェニル)-3-メチル尿素；
　(S)-1-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエ
ノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)-3-フルオロフェニル)-3-メチル尿素；
　1-エチル-3-(4-(5-エチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロ
チエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエ
ノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-(オキセタン-3-イル)尿素；
　(S)-1-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエ
ノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)-3-フルオロフェニル)-3-エチル尿素；
　(S)-1-シクロプロピル-3-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-
7,8-ジヒドロ-5H-チオピラノ[4,3-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(7-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-7,8-
ジヒドロ-5H-チオピラノ[4,3-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(5,7-ジメチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-
7,8-ジヒドロ-5H-チオピラノ[4,3-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-7,8-ジヒドロ-5H-
チオピラノ[4,3-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-エチル尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-7,8-
ジヒドロ-5H-チオピラノ[4,3-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(2-フルオロエチル)-3-(4-(5,7,7-トリメチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジ
オキシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(4-(7,7-ジメチル-4-モルホリノ-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミ
ジン-2-イル)フェニル)-3-エチル尿素；
　1-メチル-3-(4-(5,7,7-トリメチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-
ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(3-フルオロ-4-(5,7,7-トリメチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,
7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-メチル尿素；
　1-(4-(4-((S)-3-エチルモルホリノ)-5,7,7-トリメチル-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロ
チエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)-3-フルオロフェニル)-3-メチル尿素；
　1-(4-(4-((S)-3-エチルモルホリノ)-5,7,7-トリメチル-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロ
チエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-メチル尿素；
　1-(2-フルオロエチル)-3-(4-(5,7,7-トリメチル-4-モルホリノ-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；および
1-シクロプロピル-3-(4-((R)-5,7,7-トリメチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオ
キシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素
からなる群から選択される、(1)～(45)のいずれかに記載の化合物またはその薬学的に許
容される塩。
(47)　薬学的に許容される担体と一緒に、任意選択で1つ以上の他の医薬組成物と組み合
わせて、(1)～(46)のいずれかに記載の化合物またはその薬学的に許容される塩を含む医
薬組成物。
(48)　医薬として使用するための(1)～(46)のいずれかに記載の化合物またはその薬学的
に許容される塩。
(49)　それを必要とする哺乳動物患者におけるmTORに関連する疾患および障害からなる群
から選択される1つ以上の状態を治療する、制御する、遅延させるまたは防止するための
方法であって、前記患者に治療有効量の(1)～(46)のいずれかに記載の化合物またはその
薬学的に許容される塩を投与することを含む、上記方法。
(50)　mTORに関連する疾患または障害を治療または防止する方法において使用するための
(1)～(46)のいずれかに記載の化合物またはその薬学的に許容される塩。
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(51)　mTORに関連する疾患または障害を治療または防止するための医薬の製造のための(1
)～(46)のいずれかに記載の化合物またはその薬学的に許容される塩の使用。
(52)　免疫学的、炎症性、自己免疫性もしくはアレルギー性の障害または疾患あるいは移
植拒絶反応または移植片対宿主病を治療または防止する方法において使用するための(1)
～(46)のいずれかに記載の化合物またはその薬学的に許容される塩。
(53)　増殖性疾患、特に癌を治療または防止する方法において使用するための(1)～(46)
のいずれかに記載の化合物またはその薬学的に許容される塩。
(54)　心臓血管疾患、代謝性疾患または神経変性疾患を治療または防止する方法において
使用するための(1)～(46)のいずれかに記載の化合物またはその薬学的に許容される塩。
(55)　自己貪食関連疾患を治療または防止する方法において使用するための(1)～(46)の
いずれかに記載の化合物またはその薬学的に許容される塩。
(56)　ウイルス感染症を治療または防止する方法において使用するための(1)～(46)のい
ずれかに記載の化合物またはその薬学的に許容される塩。
(57)　式(II):

【化７１】

(式中、Ra、Rb、R1、o、mは(1)～(46)のいずれかに示した意味を有する)
の化合物を式T1-Xの化合物(T1は(1)～(26)のいずれかに示した意味を有し、Xは鈴木反応
に適した基である)
と反応させて式(I)の化合物を生成するステップを含む、(1)～(46)のいずれかに記載の化
合物の製造方法。

【手続補正２】
【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】
　式(I):

【化１】

(式中、
　mは1または2であり；
　oは1、2、3または4であり；
　各R1は、H；ハロゲン；CN；C(O)OR2；OR2a；オキソ(=O)；C(O)R2；C(O)N(R2R2a)；S(O)

2N(R
2R2a)；S(O)N(R2R2a)；S(O)2R

2；S(O)R2；N(R2)S(O)2N(R
2aR2b)；N(R2)S(O)N(R2aR2b
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)；SR2；N(R2R2a)；NO2；OC(O)R2；N(R2)C(O)R2a；N(R2)S(O)2R
2a；N(R2)S(O)R2a；N(R2)

C(O)N(R2aR2b)；N(R2)C(O)OR2a；OC(O)N(R2R2a)；およびC1～6アルキルからなる群から独
立に選択され、C1～6アルキルは同じかまたは異なっている1つ以上のR3で任意選択で置換
されており；
　任意選択で、2つのR1は、それらが結合している環と一緒に結合して8～11員ヘテロビサ
イクルを形成しており；
　R2、R2a、R2bは、H；C1～6アルキルからなる群から独立に選択され、C1～6アルキルは
、同じかまたは異なっている1つ以上のハロゲンで任意選択で置換されており；
　R3は、ハロゲン；CN；C(O)OR4；OR4；C(O)R4；C(O)N(R4R4a)；S(O)2N(R

4R4a)；S(O)N(R
4R4a)；S(O)2R

4；S(O)R4；N(R4)S(O)2N(R
4aR4b)；N(R4)S(O)N(R4aR4b)；SR4；N(R4R4a)；

NO2；OC(O)R4；N(R4)C(O)R4a；N(R4)S(O)2R
4a；N(R4)S(O)R4a；N(R4)C(O)N(R4aR4b)；N(R

4)C(O)OR4a；またはOC(O)N(R4R4a)；であり、
　R4、R4a、R4bは、H；およびC1～6アルキルからなる群から独立に選択され、C1～6アル
キルは、同じかまたは異なっている1つ以上のハロゲンで任意選択で置換されており；
　T1は、フェニル；または5～6員芳香族複素環であり、T1は、N(R5a)C(O)N(R5bR5)または
N(R5a)C(O)OR5で置換されており、同じかまたは異なっている1つ以上のR6で任意選択でさ
らに置換されており；
　R6は、ハロゲン；CN；C(O)OR7；OR7；C(O)R7；C(O)N(R7R7a)；S(O)2N(R

7R7a)；S(O)N(R
7R7a)；S(O)2R

7；S(O)R7；N(R7)S(O)2N(R
7aR7b)；N(R7)S(O)N(R7aR7b)；SR7；N(R7R7a)；

NO2；OC(O)R7；N(R7)C(O)R7a；N(R7)S(O)2R
7a；N(R7)S(O)R7a；N(R7)C(O)N(R7aR7b)；N(R

7)C(O)OR7a；OC(O)N(R7R7a)；またはC1～6アルキルであり、C1～6アルキルは、同じかま
たは異なっている1つ以上のハロゲンで任意選択で置換されており；
　R5a、R5b、R7、R7a、R7bは、H；C1～6アルキルからなる群から独立に選択され、C1～6

アルキルは、同じかまたは異なっている1つ以上のハロゲンで任意選択で置換されており
；
R5は、H；T2；およびC1～6アルキルであり、C1～6アルキルは、同じかまたは異なってい
る1つ以上のR8で任意選択で置換されており；
　R8は、ハロゲン；CN；C(O)OR9；OR9；C(O)R9；C(O)N(R9R9a)；S(O)2N(R

9R9a)；S(O)N(R
9R9a)；S(O)2R

9；S(O)R9；N(R9)S(O)2N(R
9aR9b)；N(R9)S(O)N(R9aR9b)；SR9；N(R9R9a)；

NO2；OC(O)R9；N(R9)C(O)R9a；N(R9)S(O)2R
9a；N(R9)S(O)R9a；N(R9)C(O)N(R9aR9b)；N(R

9)C(O)OR9a；OC(O)N(R9R9a)；またはT2；であり；
　R9、R9a、R9bは、H；およびC1～6アルキルからなる群から独立に選択され、C1～6アル
キルは、同じかまたは異なっている1つ以上のハロゲンで任意選択で置換されており；
　任意選択で、R5、R5bは結合して、それらが結合している窒素原子と一緒に、環ヘテロ
原子として少なくとも窒素原子を含有する4～7員ヘテロシクリル環；または8～11員ヘテ
ロビシクリル環を形成しており、4～7員ヘテロシクリル環；および8～11員ヘテロビシク
リル環は、同じかまたは異なっている1つ以上のR10で任意選択で置換されており；
　T2は、C3～7シクロアルキル；4～7員ヘテロシクリル；4～7員ヘテロアリール；8～11員
ヘテロビシクリル；フェニル；ナフチル；インデニル；またはインダニルであり、T2は、
同じかまたは異なっている1つ以上のR10で任意選択で置換されており；
　R10は、ハロゲン；CN；C(O)OR11；OR11；オキソ(=O)(この場合、その環は少なくとも部
分的に飽和している)；C(O)R11；C(O)N(R11R11a)；S(O)2N(R

11R11a)；S(O)N(R11R11a)；S
(O)2R

11；S(O)R11；N(R11)S(O)2N(R
11aR11b)；N(R11)S(O)N(R11aR11b)；SR11；N(R11R11a

)；NO2；OC(O)R11；N(R11)C(O)R11a；N(R11)S(O)2R
11a；N(R11)S(O)R11a；N(R11)C(O)N(R

11aR11b)；N(R11)C(O)OR11a；OC(O)N(R11R11a)；またはC1～6アルキルであり、C1～6アル
キルは、同じかまたは異なっている1つ以上のR12で任意選択で置換されており；
　R11、R11a、R11bは、H；C1～6アルキルからなる群から独立に選択され、C1～6アルキル
は、同じかまたは異なっている1つ以上のハロゲンで任意選択で置換されており；
　R12は、ハロゲン；CN；C(O)OR13；OR13；C(O)R13；C(O)N(R13R13a)；S(O)2N(R

13R13a)
；S(O)N(R13R13a)；S(O)2R

13；S(O)R13；N(R13)S(O)2N(R
13aR13b)；N(R13)S(O)N(R13aR13
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b)；SR13；N(R13R13a)；NO2；OC(O)R13；N(R13)C(O)R13a；N(R13)S(O)2R
13a；N(R13)S(O)

R13a；N(R13)C(O)N(R13aR13b)；N(R13)C(O)OR13a；またはOC(O)N(R13R13a)；であり、
　R13、R13a、R13bは、H；およびC1～6アルキルからなる群から独立に選択され、C1～6ア
ルキルは、同じかまたは異なっている1つ以上のハロゲンで任意選択で置換されており；
　Ra、Rbは結合して-(CR14R14a)p-S(O)r-(CR

14bR14c)q-を形成しており；
　rは0、1または2であり；
　p、qは0、1、2または3であり、但しp+qは2、3または4であり；
　R14、R14a、R14b、R14cは、H；ハロゲン；CN；C(O)OR15；OR15；C(O)R15；C(O)N(R15R1
5a)；S(O)2N(R

15R15a)；S(O)N(R15R15a)；S(O)2R
15；S(O)R15；N(R15)S(O)2N(R

15aR15b)
；N(R15)S(O)N(R15aR15b)；SR15；N(R15R15a)；NO2；OC(O)R15；N(R15)C(O)R15a；N(R15)
S(O)2R

15a；N(R15)S(O)R15a；N(R15)C(O)N(R15aR15b)；N(R15)C(O)OR15a；OC(O)N(R15R15
a)；またはC1～6アルキルからなる群から独立に選択され、C1～6アルキルは、同じかまた
は異なっている1つ以上のR16で任意選択で置換されており；
　任意選択で、対R14、R14aおよびR14b、R14cの一方またはそれらの両方の対はオキソ基(
=O)を形成しており；
　任意選択で、R14、R14a；R14、R14b；p>1の場合の2つの隣接するR14；およびq>1の場合
の2つの隣接するR14bからなる群から選択される対の1つは、結合して、それらが結合して
いる環と一緒に、6～11員ヘテロビサイクルを形成しており；
　R15、R15a、R15bは、H；C1～6アルキルからなる群から独立に選択され、C1～6アルキル
は、同じかまたは異なっている1つ以上のハロゲンで任意選択で置換されており；
　R16は、ハロゲン；CN；C(O)OR17；OR17；C(O)R17；C(O)N(R17R17a)；S(O)2N(R

17R17a)
；S(O)N(R17R17a)；S(O)2R

17；S(O)R17；N(R17)S(O)2N(R
17aR17b)；N(R17)S(O)N(R17aR17

b)；SR17；N(R17R17a)；NO2；OC(O)R17；N(R17)C(O)R17a；N(R17)S(O)2R
17a；N(R17)S(O)

R17a；N(R17)C(O)N(R17aR17b)；N(R17)C(O)OR17a；またはOC(O)N(R17R17a)；であり、
　R17、R17a、R17bは、H；C1～6アルキルからなる群から独立に選択され、C1～6アルキル
は、同じかまたは異なっている1つ以上のハロゲンで任意選択で置換されている)
の化合物またはその薬学的に許容される塩。
【請求項２】
　式(I)においてRaおよびRbが式(Ia)～(Ip):
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【化２】

[式中、T1、R1、o、m、R14、R14a、R14bは請求項１に記載される意味を有する]
のうちの１つを与えるように選択される、請求項１に記載の化合物。
【請求項３】
　式(I)においてT1が式(Iq):
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【化３】

[式中、o、m、R1、Ra、Rb、R5、R5a、R5bは請求項１または２のいずれか１項に記載され
る意味を有する]
のうちの１つを与えるように選択される、請求項１または２のいずれか１項に記載の化合
物。
【請求項４】
　R5a、R5bがHであり、R5が、同じかまたは異なっている、F；OR9；およびN(R9R9a)から
なる群から選択される1つ以上のR8で任意選択で置換されているC1-6アルキルである、請
求項１～３のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項５】
　R14、R14a、R14b、R14cがH；F；エチル；およびメチルからなる群から独立に選択され
る、請求項１～４のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項６】
　R1が非置換C1～6アルキル；または1つのR3で置換されたC1～6アルキルである、請求項
１～５のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項７】
　2つのR1が、それらが結合している環と一緒に結合して8-オキサ-3-アザビシクロ[3.2.1
]オクタン-3-イルまたは3-オキサ-8-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-8-イル環を形成して
いる、請求項１～６のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項８】
　式(I)においてRa、Rb、T1が式(Ir):

【化４】

[式中、R5、R5a、R5b、R14、R14a、R14b、R14c、R1、o、mは請求項１～７のいずれか1項
に記載されるとおりに定義される]
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を与えるように定義される、請求項１～７のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項９】
　R5bおよびR5aがHであり、R5が、同じかまたは異なっている1つ以上のR8で任意選択で置
換されたC1～6アルキルである、あるいは、R5が、同じかまたは異なっている1つ以上のR1
0で任意選択で置換されたC3～7シクロアルキルである、請求項１～８のいずれか１項に記
載の化合物。
【請求項１０】
　R5がシクロプロピル、メチル、エチル、フルオロエチル、ヒドロキシエチル、ジフルオ
ロエチル、イソプロピル、フルオロプロピル、ピリジニルまたはオキセタニルである、請
求項１～９のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項１１】
　(R1)oが3位で結合している、請求項１～１０のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項１２】
　化合物が以下：
　1-シクロプロピル-3-(4-(4-モルホリノ-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピ
リミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(4-((2S,6R)-2,6-ジメチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-
ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-シクロプロピル-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピ
リミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-シクロプロピル-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロ
チエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-エチル-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,
4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-メチル-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,
4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-(2-ヒドロキシエチル)-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-(2-フルオロエチル)-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒ
ドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(4-(4-(8-オキサ-3-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-3-イル)-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-エチル尿素；
　1-(4-(4-(8-オキサ-3-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-3-イル)-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-(2-ヒドロキシエチル)尿素；
　(R)-1-シクロプロピル-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロ
チエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(4-(4-(8-オキサ-3-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-3-イル)-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-シクロプロピル尿素；
　1-(4-(4-(8-オキサ-3-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-3-イル)-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-メチル尿素；
　1-(4-(4-(8-オキサ-3-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-3-イル)-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-(2-フルオロエチル)尿素；
　(S)-1-シクロプロピル-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-7,8-ジヒドロ-
5H-チオピラノ[4,3-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-シクロプロピル-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-7,8-ジヒドロ-5H-チオピラノ[4
,3-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-(2,2-ジフルオロエチル)-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-
ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(4-(4-(8-オキサ-3-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-3-イル)-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-(2,2-ジフルオロエチル)尿素；
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　(S)-1-イソプロピル-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチ
エノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(4-(4-(3-オキサ-8-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-8-イル)-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-シクロプロピル尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(4-(3-エチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエ
ノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-(3-フルオロプロピル)-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(4-(4-(8-オキサ-3-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-3-イル)-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-(3-フルオロプロピル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(7-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-
ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-シクロプロピル-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-5,5-ジオキシド-6,7-ジヒドロ
チエノ[3,2-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-シクロプロピル-3-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-7,8-ジヒドロ-6H-チオピラノ[3
,2-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-
ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-シクロプロピル-3-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-
5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(5-メチル-4-モルホリノ-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエノ
[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(4-(3-エチルモルホリノ)-5-メチル-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒ
ドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(4-(4-(3-オキサ-8-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-8-イル)-5-メチル-6,6-ジオキシ
ド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-シクロプロピル尿素；
　1-(4-(4-(8-オキサ-3-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-3-イル)-5-メチル-6,6-ジオキシ
ド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-シクロプロピル尿素；
　(S)-1-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリ
ミジン-2-イル)フェニル)-3-(ピリジン-4-イル)尿素；
　(S)-1-(4-(4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリ
ミジン-2-イル)フェニル)-3-(ピリジン-3-イル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-((R)-5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-
5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-((S)-5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-
5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-シクロプロピル-3-(4-(6,6-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-5,5-ジオキシド-
6,7-ジヒドロチエノ[3,2-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-エチル-3-(4-(5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロ
チエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-エチル-3-(4-((R)-5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒ
ドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-エチル-3-(4-((S)-5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒ
ドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-エチル-3-(4-(4-((S)-3-エチルモルホリノ)-7-メチル-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロ
チエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-エチル-3-(4-(5,7,7-トリメチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-
ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(7-フルオロ-7-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオ
キシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；



(18) JP 2014-528436 A5 2015.11.19

　1-シクロプロピル-3-(4-(5,7-ジメチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-
5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(4-(5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,
4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-プロピル尿素；
　1-(シクロプロピルメチル)-3-(4-(5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキ
シド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(4-((S)-3-エチルモルホリノ)-5-メチル-6,6-ジオキシド-5,7-
ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(5-メチル-4-((R)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-
ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(5-エチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-
ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-エチル-3-(2-フルオロ-4-(5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5
,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-シクロプロピル-3-(4-(4-(3-エチルモルホリノ)-7,7-ジメチル-6,6-ジオキシド-
5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-エチル-3-(4-((R)-4-((S)-3-エチルモルホリノ)-5-メチル-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒ
ドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-エチル-3-(4-((S)-4-((S)-3-エチルモルホリノ)-5-メチル-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒ
ドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(R)-1-シクロプロピル-3-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-
5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(R)-1-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエ
ノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-エチル尿素；
　(S)-1-エチル-3-(4-(4-(3-エチルモルホリノ)-7,7-ジメチル-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒ
ドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエ
ノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-メチル尿素；
　1-メチル-3-(4-(5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロ
チエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(4-(4-(3-オキサ-8-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-8-イル)-7,7-ジメチル-6,6-ジオ
キシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-シクロプロピル尿素
；
　1-(4-(4-(3-オキサ-8-アザビシクロ[3.2.1]オクタン-8-イル)-7,7-ジメチル-6,6-ジオ
キシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-エチル尿素；
　(S)-1-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエ
ノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-(2-フルオロエチル)尿素；
　(S)-1-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエ
ノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-エチル尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-((S)-5-メチル-4-((R)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-
5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-(4-(4-(3-エチルモルホリノ)-7,7-ジメチル-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエ
ノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)-2-フルオロフェニル)-3-メチル尿素；
　(S)-1-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエ
ノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)-2-フルオロフェニル)-3-メチル尿素；
　(S)-1-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエ
ノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)-3-フルオロフェニル)-3-メチル尿素；
　1-エチル-3-(4-(5-エチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロ
チエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエ
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ノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-(オキセタン-3-イル)尿素；
　(S)-1-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエ
ノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)-3-フルオロフェニル)-3-エチル尿素；
　(S)-1-シクロプロピル-3-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-
7,8-ジヒドロ-5H-チオピラノ[4,3-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(7-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-7,8-
ジヒドロ-5H-チオピラノ[4,3-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(5,7-ジメチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-
7,8-ジヒドロ-5H-チオピラノ[4,3-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　(S)-1-(4-(7,7-ジメチル-4-(3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-7,8-ジヒドロ-5H-
チオピラノ[4,3-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-エチル尿素；
　1-シクロプロピル-3-(4-(5-メチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-7,8-
ジヒドロ-5H-チオピラノ[4,3-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(2-フルオロエチル)-3-(4-(5,7,7-トリメチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジ
オキシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(4-(7,7-ジメチル-4-モルホリノ-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミ
ジン-2-イル)フェニル)-3-エチル尿素；
　1-メチル-3-(4-(5,7,7-トリメチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,7-
ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；
　1-(3-フルオロ-4-(5,7,7-トリメチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオキシド-5,
7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-メチル尿素；
　1-(4-(4-((S)-3-エチルモルホリノ)-5,7,7-トリメチル-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロ
チエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)-3-フルオロフェニル)-3-メチル尿素；
　1-(4-(4-((S)-3-エチルモルホリノ)-5,7,7-トリメチル-6,6-ジオキシド-5,7-ジヒドロ
チエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)-3-メチル尿素；
　1-(2-フルオロエチル)-3-(4-(5,7,7-トリメチル-4-モルホリノ-6,6-ジオキシド-5,7-ジ
ヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素；および
1-シクロプロピル-3-(4-((R)-5,7,7-トリメチル-4-((S)-3-メチルモルホリノ)-6,6-ジオ
キシド-5,7-ジヒドロチエノ[3,4-d]ピリミジン-2-イル)フェニル)尿素
からなる群から選択される、請求項１～１１のいずれか１項に記載の化合物またはその薬
学的に許容される塩。
【請求項１３】
　薬学的に許容される担体と一緒に、任意選択で1つ以上の他の医薬組成物と組み合わせ
て、請求項１～１２のいずれか1項に記載の化合物またはその薬学的に許容される塩を含
む医薬組成物。
【請求項１４】
　医薬として使用するための請求項１～１２のいずれか1項に記載の化合物またはその薬
学的に許容される塩。
【請求項１５】
　免疫学的、炎症性または自己免疫性疾患、アレルギー性の障害または疾患、移植拒絶反
応、移植片対宿主病、増殖性疾患(特に癌)、心臓血管疾患、代謝性疾患または神経変性疾
患、自己貪食関連疾患またはウイルス感染症から選択されるmTORに関連する疾患または障
害を治療または防止する方法において使用するための請求項１～１２のいずれか1項に記
載の化合物またはその薬学的に許容される塩。
【請求項１６】
　免疫学的、炎症性または自己免疫性疾患、アレルギー性の障害または疾患、移植拒絶反
応、移植片対宿主病、増殖性疾患(特に癌)、心臓血管疾患、代謝性疾患または神経変性疾
患、自己貪食関連疾患またはウイルス感染症から選択されるmTORに関連する疾患または障
害を治療または防止する方法において使用するための医薬の製造のための請求項１～１２
のいずれか1項に記載の化合物またはその薬学的に許容される塩の使用。
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