
(57)【要約】

本発明の化合物は、下記式(I)

　　【化１】

　

　

　

　

　

[式中、A、R3、R4は本明細書に定義されたものである。

]

であり、ニコチン受容体のリガンドとして有用である。
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【 特 許 請 求 の 範 囲 】
【 請 求 項 １ 】
　 下 記 式 I：
【 化 １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
[式 中 、 Aは 、
(a)フ ェ ニ ル 又 は ピ リ ジ ル で あ り 、 各 々 O、 S、 又 は N環 原 子 を 含 む 5～ 7員 の ヘ テ ロ 環 式 環 に
よ り 置 換 さ れ 、 及 び 任 意 に 更 に N環 原 子 を 含 み 、 こ こ で 当 該 ヘ テ ロ 環 式 環 は 、 完 全 に 不 飽
和 、 部 分 的 に 飽 和 又 は 完 全 に 飽 和 で あ り 、 並 び に 未 置 換 で あ る か 、 又 は 1～ 8個 の 炭 素 原 子
を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を
有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を
有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ
ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 3～ 10個 の 炭 素 原 子 を 有 す る シ ク ロ ア ル キ ル 、 4～ 14個 の 炭 素 原 子 を
有 す る シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル 、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る Ar-ア ル キ ル
、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る Het-ア ル キ ル 、 COR 5 、 COOR 5 、 CONR 5 R 6 、 ハ ロ
ゲ ン 、 シ ア ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 チ オ 、 ア ル キ ル チ オ 、 ア ル キ ル
ス ル フ ィ ニ ル 、 ア ル キ ル ス ル ホ ニ ル 、 Ar、 Hetも し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 、 1も し く は
複 数 回 、 置 換 さ れ 、 こ こ で 当 該 ヘ テ ロ 環 式 環 は 、 1～ 3個 の 炭 素 原 子 を 有 す る 二 価 の ア ル キ
レ ン 基 に よ り 架 橋 さ れ て も よ く 、
　 こ こ で 当 該 フ ェ ニ ル 又 は ピ リ ジ ル は 、 場 合 に よ り 更 に 、 ハ ロ ゲ ン 、 1～ 4個 の 炭 素 原 子 を
有 す る ア ル キ ル 、 1～ 4個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 ヒ ド ロ キ シ ル
、 シ ア ノ 、 及 び ／ 又 は そ れ ら の 組 合 せ か ら 選 択 さ れ た 1又 は 複 数 の 置 換 基 に よ り 置 換 さ れ
、 並 び に
　 こ こ で 当 該 5～ 7員 の ヘ テ ロ 環 式 環 は 、 場 合 に よ り 、 各 々 の 場 合 に お い て 5～ 10個 の 環 原
子 を 含 み 並 び に 当 該 ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 が 、 各 々 O、 S、 及 び Nか ら 選 択 さ れ た 1～ 3個 の ヘ テ
ロ 原 子 を 含 む ア リ ー ル 基 又 は ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 に 縮 合 さ れ 、 並 び に こ こ で 当 該 ア リ ー ル 基
又 は ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 は 、 場 合 に よ り 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭
素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2
～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個 の
炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 3～ 10
個 の 炭 素 原 子 を 有 す る シ ク ロ ア ル キ ル 、 4～ 14個 の 炭 素 原 子 を 有 す る シ ク ロ ア ル キ ル ア ル
キ ル 、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る Ar-ア ル キ ル 、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の
炭 素 原 子 を 有 す る Het-ア ル キ ル 、 COR 5 、 COOR 5 、 CONR 5 R 6 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 シ ア ノ
、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 チ オ 、 Ar、 Het及 び そ れ ら の 組 合 せ に よ り 、 1
も し く は 複 数 回 、 置 換 さ れ 、
(b)フ ェ ニ ル 又 は ピ リ ジ ル で あ り 、 各 々 の 場 合 に お い て 、 各 々 O、 S、 及 び Nか ら 選 択 さ れ た
1～ 3個 の ヘ テ ロ 原 子 を 含 む 5～ 7員 の ヘ テ ロ 環 式 環 に 縮 合 さ れ 、 二 環 式 基 を 形 成 し 、 こ こ で
当 該 縮 合 さ れ た ヘ テ ロ 環 式 環 は 、 完 全 に 不 飽 和 、 部 分 的 に 飽 和 又 は 完 全 に 飽 和 で あ り 、 並
び に こ こ で 当 該 二 環 式 基 は 、 未 置 換 で あ る か 、 又 は 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、
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1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア
ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、
1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ
、 3～ 10個 の 炭 素 原 子 を 有 す る シ ク ロ ア ル キ ル 、 4～ 14個 の 炭 素 原 子 を 有 す る シ ク ロ ア ル キ
ル ア ル キ ル 、 COR 5 、 COOR 5 、 CONR 5 R 6 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 シ ア ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR
1 R 2 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 チ オ 、 ア ル キ ル チ オ 、 ア ル キ ル ス ル フ ィ ニ ル 、 ア ル キ ル ス ル ホ ニ
ル 、 Ar、 Het、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る Ar-ア ル キ ル 、 ア ル キ ル 部 分 が 1
～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る Het-ア ル キ ル 、 当 該 ア リ ー ル 部 分 が ハ ロ ゲ ン 、 C 1 - 8 -ア ル キ ル 、
C 1 - 8 -ア ル コ キ シ 、 ニ ト ロ 、 カ ル ボ キ シ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 フ ェ ノ キ シ 、 ベ ン ジ ル オ キ シ 、
又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ 得 る 7～ 15個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ロ イ ル に よ り 、 1も
し く は 複 数 回 、 置 換 さ れ 、
　 こ こ で 当 該 フ ェ ニ ル も し く は ピ リ ジ ル 及 び ／ 又 は 縮 合 さ れ た 5～ 7員 の ヘ テ ロ 環 式 環 は 、
場 合 に よ り 更 に 、 ハ ロ ゲ ン 、 1～ 4個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 4個 の 炭 素 原 子 を 有
す る ア ル コ キ シ 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 シ ア ノ 及 び /又 は な ど 又 は そ れ ら の 組 合
せ か ら 選 択 さ れ た 1又 は 複 数 の 置 換 基 に よ り 置 換 さ れ 、 並 び に
　 こ こ で 当 該 5～ 7員 の ヘ テ ロ 環 式 環 は 、 場 合 に よ り 、 各 々 の 場 合 に お い て 5～ 10個 の 環 原
子 を 含 む 別 の ア リ ー ル 基 又 は ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 と 縮 合 さ れ 、 及 び こ こ で 当 該 ヘ テ ロ ア リ ー
ル 基 は 、 各 々 O、 S、 及 び Nか ら 選 択 さ れ た 1～ 3個 の ヘ テ ロ 原 子 を 含 み 、 こ こ で 当 該 ア リ ー
ル 基 又 は ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 は 、 場 合 に よ り 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個
の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル
、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個
の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 3～ 1
0個 の 炭 素 原 子 を 有 す る シ ク ロ ア ル キ ル 、 4～ 14個 の 炭 素 原 子 を 有 す る シ ク ロ ア ル キ ル ア ル
キ ル 、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る Ar-ア ル キ ル 、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の
炭 素 原 子 を 有 す る Het-ア ル キ ル 、 COR 5 、 COOR 5 、 CONR 5 R 6 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 シ ア ノ
、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 チ オ 、 Ar、 Hetも し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り
、 1も し く は 複 数 回 、 置 換 さ れ 、 又 は
(c)チ エ ニ ル 、 ピ ロ リ ル 、 ジ チ エ ニ ル 、 ピ ラ ゾ リ ル 、 イ ミ ダ ゾ リ ル 、 オ キ サ ゾ リ ル 、 イ ソ
オ キ サ ゾ リ ル 、 ト リ ア ゾ リ ル 、 チ ア ゾ リ ル 又 は イ ソ チ ア ゾ リ ル で あ り 、 各 々 未 置 換 で あ る
か 、 又 は 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル
キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ
ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1
～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 3～ 10個 の 炭 素 原 子 を 有 す る シ ク ロ ア ル
キ ル 、 4～ 14個 の 炭 素 原 子 を 有 す る シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル 、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭
素 原 子 を 有 す る Ar-ア ル キ ル 、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る Het-ア ル キ ル 、 C
OR 5 、 COOR 5 、 CONR 5 R 6 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 シ ア ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、
オ キ ソ 、 チ オ 、 Ar、 Hetも し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 、 1も し く は 複 数 回 、 置 換 さ れ 、
　 こ こ で 当 該 チ エ ニ ル 、 ピ ロ リ ル 、 ジ チ エ ニ ル 、 ピ ラ ゾ リ ル 、 イ ミ ダ ゾ リ ル 、 オ キ サ ゾ リ
ル 、 イ ソ オ キ サ ゾ リ ル 、 ト リ ア ゾ リ ル 、 チ ア ゾ リ ル 、 又 は イ ソ チ ア ゾ リ ル 基 は 、 場 合 に よ
り 、 各 々 の 場 合 に お い て 5～ 10個 の 環 原 子 を 含 む 別 の ア リ ー ル 基 又 は ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 に
縮 合 さ れ 、 及 び こ こ で ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 は 、 各 々 O、 S、 及 び Nか ら 選 択 さ れ る 1～ 3個 の ヘ
テ ロ 原 子 を 含 み 、 及 び こ こ で 当 該 ア リ ー ル 基 又 は ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 は 、 場 合 に よ り 、 1～ 8
個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個
の 炭 素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個
の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原
子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 3～ 10個 の 炭 素 原 子 を 有 す る シ ク ロ ア ル キ ル 、 4～ 14個
の 炭 素 原 子 を 有 す る シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル 、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る
Ar-ア ル キ ル 、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る Het-ア ル キ ル 、 COR 5 、 COOR 5 、 CO
NR 5 R 6 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 シ ア ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 チ オ 、
Ar、 Hetも し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 、 1も し く は 複 数 回 、 置 換 さ れ ；
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　 R 1 及 び R 2 は 、 各 々 独 立 し て 、 H、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 又 は 6～ 14個 の 炭 素
原 子 を 有 す る ア リ ー ル で あ り ；
　 R 3 及 び R 4 は 、 各 々 独 立 し て 、 H、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原
子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原
子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す
る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 又 は ハ ロ ゲ ン で あ り ；
　 R 5 及 び R 6 は 、 各 々 独 立 し て 、 H、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原
子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原
子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 3～ 10個 の 炭 素 原 子 を 有 す る シ ク ロ ア ル キ ル 、 4～ 14個 の 炭 素 原 子
を 有 す る シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル 、 Ar、 Het、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る A
r-ア ル キ ル 、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る Het-ア ル キ ル で あ り ；
　 Arは 、 6～ 14個 の 炭 素 原 子 を 含 む ア リ ー ル 基 で あ り 、 こ れ は 、 未 置 換 で あ る か 、 も し く
は 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン
、 ア ル キ ル 部 分 が 各 々 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ア ミ ノ 、 シ ア ノ 、 ヒ ド
ロ キ シ ル 、 ニ ト ロ 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る
ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個 の C原 子 を 有
す る ヒ ド ロ キ シ ア ル コ キ シ 、 3～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル オ キ シ 、 1～ 8個 の C原 子 を
有 す る ア ル キ ル チ オ 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル キ ル ス ル フ ィ ニ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有
す る ア ル キ ル ス ル ホ ニ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 シ ク ロ ア ル キ ル
基 が 3～ 10個 の C原 子 を 有 し 及 び 任 意 に 置 換 さ れ た シ ク ロ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 6～ 10個 の 炭 素
原 子 を 有 す る ア リ ー ル 、 当 該 ア リ ー ル 部 分 が 6～ 14個 の 炭 素 原 子 を 有 し 及 び 場 合 に よ り 置
換 さ れ た ア リ ー ル オ キ シ 、 当 該 ア リ ー ル 部 分 が 6～ 14個 の 炭 素 原 子 を 有 し 及 び 場 合 に よ り
置 換 さ れ た ア リ ー ル チ オ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 基 が 3～ 10個 の C原 子 を 有 し 及 び 場 合 に よ り 置 換
さ れ た シ ク ロ ア ル キ ル オ キ シ 、 ス ル ホ 、 ス ル ホ ニ ル ア ミ ノ 、 ア シ ル ア ミ ド 、 ア シ ル オ キ シ
又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 、 1又 は 複 数 回 、 置 換 さ れ 、 ； 並 び に
　 Hetは 、 ヘ テ ロ 環 式 基 で あ り 、 こ れ は 完 全 に 飽 和 、 部 分 的 に 飽 和 又 は 完 全 に 不 飽 和 で あ
り 、 こ こ で 少 な く と も 1個 の 環 原 子 は 、 N、 O又 は S原 子 で あ る 5～ 14個 の 環 原 子 を 有 し 、 こ
れ は 、 ハ ロ ゲ ン 、 6～ 14個 の 炭 素 原 子 を 有 し 及 び 場 合 に よ り 置 換 さ れ た ア リ ー ル 、 例 え ば
、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 シ ア ノ 、 ト リ フ
ル オ ロ メ チ ル 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 ア ミ ノ 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、
各 ア ル キ ル 基 が 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 、 1
又 は 複 数 回 、 置 換 さ れ て い る 。 ]
で 表 さ れ る 化 合 物 ； 又 は そ れ ら の 薬 学 的 に 許 容 さ れ る 塩 。
【 請 求 項 ２ 】
　 Aが 、 ピ ロ リ ル 、 チ エ ニ ル 、 ベ ン ゾ フ ラ ニ ル 、 ベ ン ゾ チ オ フ ェ ニ ル 、 ピ ラ ゾ リ ル 、 イ ン
ダ ゾ リ ル 、 フ ェ ニ ル 又 は イ ン ド リ ル で あ り 、 こ れ は 各 々 の 場 合 に お い て 、 未 置 換 で あ る か
、 又 は 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、
カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 オ キ シ ド 、 2～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル
、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル キ ル -ス ル ホ ニ ル 、 Ar、 Ar-CO-、 Ar-ス ル ホ ニ ル 、 Ar-O-、 ア
ル キ レ ン 基 は 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る Ar-ア ル キ ル -O-、 Ar-チ オ 、 ヘ テ ロ 、 シ ア ノ 、 ト リ フ
ル オ ロ メ チ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 -ア ル キ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ハ
ロ ゲ ン 化 -ア ル コ キ シ 、 ア ミ ノ 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 各 ア ル キ ル
基 が 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ヒ
ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個 の C原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル コ キ シ 、 ア シ ル 、 1～ 8個 の C原
子 を 有 す る ア ル キ ル チ オ 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル キ ル ス ル フ ィ ニ ル 、 ア シ ル ア ミ ド
、 及 び ア シ ル オ キ シ に よ り 置 換 さ れ て い る 、 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ３ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、
ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ
ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置
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換 さ れ た 、 ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ フ ラ ニ ル で あ る 、 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ４ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、
ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ
ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換
さ れ た 、 ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ ジ オ キ シ ニ ル で あ る 、 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ５ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、
ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ
ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換
さ れ た 、 ク ロ マ ニ ル で あ る 、 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ６ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、
ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ
ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換
さ れ た 、 ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ ジ オ キ セ ピ ニ ル で あ る 、 請 求 項 １ 記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ７ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、
ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ
ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換
さ れ た 、 イ ン ド リ ル で あ る 、 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ８ 】
　 Aが 、 ヘ テ ロ 環 式 基 に よ り 置 換 さ れ た フ ェ ニ ル で あ り 、 こ こ で Aが 更 に 、 未 置 換 、 又 は ア
ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ
、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ
ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 -COR 5 、 も し
く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ て い る 、 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ９ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル
、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ
ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ
ア ル キ ル 、 も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ て い る 、 ベ ン ゾ オ キ サ ジ ニ ル で あ る 、
請 求 項 1記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 １ ０ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、
ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ
ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置
換 さ れ た 、 イ ン ダ ゾ リ ル で あ る 、 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 １ １ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、
ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ
ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置
換 さ れ た 、 ベ ン ゾ イ ミ ダ ゾ リ ル で あ る 、 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 １ ２ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル
、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ
ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ
ア ル キ ル 、 Arも し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ た 、 フ ェ ニ ル ピ ペ ラ ジ ニ ル で あ る 、
請 求 項 1記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 １ ３ 】
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　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル
、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ
ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ
ア ル キ ル 、 も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ た 、 ベ ン ゾ チ ア ゾ リ ル で あ る 、 請 求 項
1記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 １ ４ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル
、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ
ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ
ア ル キ ル 、 未 置 換 又 は ハ ロ ゲ ン 、 ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル も し く は ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ に よ
り 置 換 さ れ た ア リ ー ル 、 未 置 換 又 は ハ ロ ゲ ン 、 ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 も し く は ハ ロ ゲ ン 化
ア ル コ キ シ に よ り 置 換 さ れ た ア リ ー ル ア ル キ ル 、 も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ
た 、 ピ ロ リ ル で あ る 、 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 １ ５ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル
、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ
ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ
ア ル キ ル 、 未 置 換 又 は ハ ロ ゲ ン 、 ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 も し く は ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ に
よ り 置 換 さ れ た Ar、 未 置 換 又 は ハ ロ ゲ ン 、 ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 も し く は ハ ロ ゲ ン 化 ア ル
コ キ シ に よ り 置 換 さ れ た ア リ ー ル ア ル キ ル 、 も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ た 、
ピ ラ ゾ リ ル で あ る 、 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 １ ６ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル
、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ
ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ
ア ル キ ル 、 も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ た 、 ジ ア ザ ビ シ ク ロ ヘ プ チ ル で あ る 、
請 求 項 1記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 １ ７ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル
、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ
ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ
ア ル キ ル 、 も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ た 、 ベ ン ゾ ジ オ キ ソ リ ル で あ る 、 請 求
項 1記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 １ ８ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル
、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ
ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ
ア ル キ ル 、 も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ た 、 ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ ジ オ イ ニ ル で あ る
、 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 １ ９ 】
　 R 3 及 び R 4 が 各 々 Hで あ る 、 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ２ ０ 】
　 前 記 化 合 物 が 、
3-キ ノ リ ン -2-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-キ ノ リ ン -3-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3,4-ジ ヒ ド ロ キ ノ リ ン -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(ト ル エ ン -4-ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル -4-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2
,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
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3-(1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -6-カ ル ボ ン
酸 メ チ ル エ ス テ ル ；
3-(5-メ ト キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(6-ベ ン ジ ル オ キ シ -2H-ピ ロ ロ [3,3-c]ピ リ ジ ン -1-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(1-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(4-ベ ン ジ ル オ キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-(2-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(3H-イ ミ ダ ゾ ー ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(5-フ ル オ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(6-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(7-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(5-ベ ン ジ ル オ キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-(2-メ チ ル -5-ニ ト ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ；
[5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )ベ ン ゾ フ ラ ン -2-イ ル ]フ ェ
ニ ル メ タ ノ ン ；
6-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )ク ロ メ ン -2-オ ン ；
3-(5'-ブ ロ モ -1H,1'H-[2,2']ビ ピ ロ リ ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-1H-チ オ フ ェ ン -2-カ ル ボ ン
酸 ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ [1,4]ジ オ キ シ ン -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-[5-(4-ブ ロ モ フ ェ ニ ル )-チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ -[2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-[1-(ト ル エ ン -4-ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2
,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-[1-メ タ ン ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ
リ ド ；
3-(ベ ン ゾ フ ラ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク
ロ リ ド ；
3-(5-プ ロ ピ ル チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(5-ブ ロ モ チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ
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ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(5-メ チ ル チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ
ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(4-ブ ロ モ チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ
ド ロ ク ロ リ ド ；
4-[5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )チ オ フ ェ ン -2-イ ル ]フ ェ
ノ ー ル ジ ヒ ド ロ ブ ロ ミ ド ；
3-(ベ ン ゾ [b]チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(チ オ フ ェ ン -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ
リ ド ；
3-(ベ ン ゾ [b]チ オ フ ェ ン -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ フ ラ ン -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [b][1,4]ジ オ キ セ ピ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ -[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,2-ジ メ チ ル ク ロ マ ン -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,2-ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,
3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(7-メ ト キ シ ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(5-ブ ロ モ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-2-ニ ト ロ フ ェ ノ ー ル ；
3-(1-メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )シ ン ノ リ ン ；
3-(3-ニ ト ロ -4-ピ ペ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(4-(ピ ラ ゾ ー ル -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
7-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-4H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン
-3-オ ン ；
6-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-4H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン
-3-オ ン ；
3-(3-モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3-ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[3-(4-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(4-ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル -ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[2-(4-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(1H-イ ン ダ ゾ ル -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-イ ン ダ ゾ ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル 、
3-(2-モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル 、
3-(1H-ベ ン ズ ト リ ア ゾ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
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、
5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-1,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ズ イ ミ ダ
ゾ ー ル -2-オ ン 、
3-(1H-ベ ン ズ イ ミ ダ ゾ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
、
3-(4-モ ル ホ リ ン -4-イ ル -ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル 、
3-[4-(4-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル 、
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-10-メ チ ル -10H-フ ェ ノ チ ア
ジ ン 、
7-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-4-メ チ ル -3,4-ジ ヒ ド ロ -2H
-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン 、
3-(1H-ピ ロ ロ [2,3-b]ピ リ ジ ン -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル 、
3-(6-メ ト キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル 、
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']-ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-9-メ チ ル -9H-カ ル バ ゾ ー
ル 、
3-(4-メ ト キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル 、
3-(7-メ ト キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル 、
3-(6-フ ル オ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル 、
3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ
ク ロ リ ド 、
3-(1H-イ ン ド ー ル -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル 、
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-9-エ チ ル -9H-カ ル バ ゾ ー ル
ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド 、
3-(1-ベ ン ジ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル 、
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-9-エ チ ル -9H-カ ル バ ゾ ー ル
、
3-(5-ニ ト ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
、
3-(5-ク ロ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ -[2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル 、
3-(3-ニ ト ロ -4-ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(3-ア ミ ノ -4-ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(3-ア ミ ノ -4-ピ ペ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(3-ア ミ ノ -4-モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(5-ク ロ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(1H-イ ン ダ ゾ ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3-ピ ペ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(ベ ン ゾ チ ア ゾ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
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3-(3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,
3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,
3']ビ ピ リ ジ ニ ル ト リ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(4-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル -3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-
3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(4-エ チ ル -3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(ベ ン ゾ チ ア ゾ ー ル -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-フ ェ ニ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-[2-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )ピ ロ ー ル -1-イ ル ]ベ ン ゾ
ニ ト リ ル ；
3-(2-シ ク ロ ヘ キ シ ル メ チ ル -2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(2-シ ク ロ ペ ン チ ル -2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-[1-(4-ク ロ ロ フ ェ ニ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(4-ト リ フ ル オ ロ メ ト キ シ フ ェ ニ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(ト ラ ン ス -2,5-ジ メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [
2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
[3-[4-(シ ス -3,5-ジ メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(4-チ オ モ ル ホ リ ン -4-イ ル -ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-[4-(1-オ キ ソ -1λ 4-チ オ モ ル ホ リ ン -4-イ ル )-ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ -[2
,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(1,1-ジ オ キ ソ -1λ 6-チ オ モ ル ホ リ ン -4-イ ル )-ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ -[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(2,6-ジ メ チ ル モ ル ホ リ ン -4-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-(4-[1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(4-ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[3-(ト ラ ン ス -2,5-ジ メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [
2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[3-(シ ス -3,5-ジ メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3-チ オ モ ル ホ リ ン -4-イ ル -ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-[3-(2,6-ジ メ チ ル モ ル ホ リ ン -4-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-(3-[1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-[3-(4-フ ェ ニ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ
ジ ニ ル ；
3-{3-[4-(4-フ ル オ ロ フ ェ ニ ル )ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ
[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
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3-(3-ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-{3-[(1S,4S)-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト
ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3-[1,4]オ キ サ ゼ パ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-[4-(4-フ ェ ニ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ
ジ ニ ル ；
3-{4-[4-(4-フ ル オ ロ フ ェ ニ ル )ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ
[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-{4-[(1S,4S)-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト
ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(4-[1,4]オ キ サ ゼ パ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-[4-(3-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-[4-(2-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-[3-(4-エ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-[4-(4-エ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-[1-(4-ク ロ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(4-フ ル オ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(4-ト リ フ ル オ ロ メ チ ル ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ
ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(4-ク ロ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(4-フ ル オ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(2,6-ジ ク ロ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(3,4-ジ ク ロ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(4-ト リ フ ル オ ロ メ ト キ シ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-ビ フ ェ ニ ル -4-イ ル メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,
3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(2-フ ル オ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-メ チ ル プ ロ ピ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ
ジ ニ ル ；
3-(1-ピ リ ジ ン -4-イ ル メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(1-エ チ ル プ ロ ピ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(2-ク ロ ロ -6-フ ル オ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ
ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-ペ ン タ フ ル オ ロ フ ェ ニ ル メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
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ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(2,4,5-ト リ フ ル オ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-エ チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-[1-(2-メ チ ル プ ロ ピ ル )-1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-シ ク ロ ブ チ ル メ チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ -[2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-シ ク ロ ヘ キ シ ル メ チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-シ ク ロ ペ ン チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-[5-ブ ロ モ -2-(4-ク ロ ロ ベ ン ジ ル )-2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ
ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ
[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-シ ク ロ ペ ン チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-{4-[(1S,4S)-5-メ チ ル -2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,
5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-{4-[(1S,4S)-5-エ チ ル -2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,
5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-{4-[(1S,4S)-5-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル -2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン
ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-メ チ ル [1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル [1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-シ ク ロ ペ ン チ ル [1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )-ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ
[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-イ ソ ブ チ ル -[1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )-ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ -[2
,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-{4-[(1S,4S)-5-(2-メ チ ル プ ロ ピ ル )-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ
リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-{4-[(1S,4S)-5-シ ク ロ ペ ン チ ル -2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ
ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-エ チ ル [1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ；
シ ク ロ プ ロ ピ ル -{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ
ル ]ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル }メ タ ノ ン ；
1-{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ]ピ ペ ラ ジ ン
-1-イ ル }プ ロ パ ン -1-オ ン ；
1-{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ]ピ ペ ラ ジ ン
-1-イ ル }-2,2,2-ト リ フ ル オ ロ エ タ ノ ン ；
シ ク ロ プ ロ ピ ル -{(1S,4S)-5-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ
ル )フ ェ ニ ル ]-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル }メ タ ノ ン ；
シ ク ロ プ ロ ピ ル -{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ
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ル ][1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル }メ タ ノ ン ；
1-{(1S,4S)-5-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ]-2
,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル }-2,2,2-ト リ フ ル オ ロ エ タ ノ ン ；
1-{(1S,4S)-5-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ]-2
,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル }プ ロ パ ン -1-オ ン ；
1-{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ][1,4]ジ ア
ゼ パ ン -1-イ ル }-2,2,2-ト リ フ ル オ ロ エ タ ノ ン ；
1-{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ][1,4]ジ ア
ゼ パ ン -1-イ ル }プ ロ パ ン -1-オ ン ；
シ ク ロ プ ロ ピ ル -{(1S,4S)-5-[3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ
ル )フ ェ ニ ル ]-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル }メ タ ノ ン ；
1-{(1S,4S)-5-[3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ]-2
,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル }-2,2,2-ト リ フ ル オ ロ エ タ ノ ン ；
シ ク ロ プ ロ ピ ル -{4-[3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ
ル ]-[1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル }メ タ ノ ン ；
1-{4-[3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ][1,4]ジ ア
ゼ パ ン -1-イ ル }-2,2,2-ト リ フ ル オ ロ エ タ ノ ン ；
1-{4-[3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ]-[1,4]ジ ア
ゼ パ ン -1-イ ル }プ ロ パ ン -1-オ ン ；
3-(ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-5'-メ チ ル -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-5'-メ チ ル -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
5'-メ チ ル -3-(1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-5'-フ ル オ ロ -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル ；
5'-フ ル オ ロ -3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
5'-フ ル オ ロ -3-(1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ [1,4]ジ オ キ シ ン -6-イ ル メ チ レ ン )-5'-フ ル オ ロ -3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-5'-フ ル オ ロ -3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
5'-フ ル オ ロ -3-(4-モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ
ジ ニ ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-6'-ト リ フ ル オ ロ メ チ ル -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]
か ら 選 ば れ る 、 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 ； 並 び に そ れ ら の 生 理 的 に 許 容 さ れ る 塩 。
【 請 求 項 ２ １ 】
　 下 記 式 I'：
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【 化 ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
[式 中 、 Aは 、
(a)フ ェ ニ ル 又 は ピ リ ジ ル で あ り 、 各 々 O、 S、 又 は N環 原 子 を 含 む 5～ 7員 の ヘ テ ロ 環 式 環 に
よ り 置 換 さ れ 、 及 び 場 合 に よ り 更 に N環 原 子 を 含 み 、 こ こ で 当 該 ヘ テ ロ 環 式 環 は 、 完 全 に
不 飽 和 、 部 分 的 に 飽 和 又 は 完 全 に 飽 和 で あ り 、 並 び に 未 置 換 で あ る か 、 又 は 1～ 8個 の 炭 素
原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原
子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原
子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す
る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 シ ア ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト
ロ 、 オ キ ソ 、 チ オ 、 Ar、 Hetも し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 、 1も し く は 複 数 回 、 置 換 さ れ
、
　 こ こ で 当 該 フ ェ ニ ル 又 は ピ リ ジ ル は 場 合 に よ り 更 に 、 ハ ロ ゲ ン 、 1～ 4個 の 炭 素 原 子 を 有
す る ア ル キ ル 、 1～ 4個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、
及 び シ ア ノ か ら 選 択 さ れ た 1又 は 複 数 の 置 換 基 に よ り 置 換 さ れ 、 並 び に
　 こ こ で 当 該 5～ 7員 の ヘ テ ロ 環 式 環 は 、 場 合 に よ り 、 5～ 10個 の 環 原 子 を 含 む ア リ ー ル 基
又 は ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 に 縮 合 さ れ 、 及 び こ こ で 当 該 ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 は 、 各 々 O、 S、 及 び
Nか ら 選 択 さ れ た 1～ 3個 の ヘ テ ロ 原 子 を 含 み 並 び に こ こ で 当 該 ア リ ー ル 基 又 は ヘ テ ロ ア リ
ー ル 基 は 、 場 合 に よ り 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る
ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子
を 有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る
ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、
シ ア ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 チ オ 、 Ar、 Het及 び そ れ ら の 組 合 せ に よ
り 、 1も し く は 複 数 回 、 置 換 さ れ 、
(b)フ ェ ニ ル 又 は ピ リ ジ ル で あ り 、 各 々 の 場 合 に お い て 、 各 々 O、 S、 及 び Nか ら 選 択 さ れ た
1～ 3個 の ヘ テ ロ 原 子 を 含 む 5～ 7員 の ヘ テ ロ 環 式 環 と 縮 合 さ れ 、 二 環 式 基 を 形 成 し 、 こ こ で
当 該 縮 合 さ れ た ヘ テ ロ 環 式 環 は 、 完 全 に 不 飽 和 、 部 分 的 に 飽 和 又 は 完 全 に 飽 和 で あ り 、 並
び に こ こ で 当 該 二 環 式 基 は 、 未 置 換 で あ る か 、 又 は 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、
1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア
ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、
1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ
、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 シ ア ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 チ オ 、 ア ル
キ ル チ オ 、 ア ル キ ル ス ル フ ィ ニ ル 、 ア ル キ ル ス ル ホ ニ ル 、 6～ 10個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア
リ ー ル 、 7～ 14個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア リ ー ル ア ル キ ル 、 当 該 ア リ ー ル 部 分 が ハ ロ ゲ ン 、 C

1 - 8 -ア ル キ ル 、 C 1 - 8 -ア ル コ キ シ 、 ニ ト ロ 、 カ ル ボ キ シ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 フ ェ ノ キ シ 、 ベ
ン ジ ル オ キ シ 、 又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ 得 る 7～ 15個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ロ
イ ル に よ り 、 1も し く は 複 数 回 、 置 換 さ れ 、
　 こ こ で 当 該 フ ェ ニ ル も し く は ピ リ ジ ル 及 び ／ 又 は 縮 合 さ れ た 5～ 7員 の ヘ テ ロ 環 式 環 は 、
場 合 に よ り 更 に 、 ハ ロ ゲ ン 、 1～ 4個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 4個 の 炭 素 原 子 を 有
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す る ア ル コ キ シ 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 及 び シ ア ノ か ら 選 択 さ れ た 1又 は 複 数 の
置 換 基 に よ り 置 換 さ れ 、 並 び に
　 こ こ で 当 該 5～ 7員 の ヘ テ ロ 環 式 環 は 、 場 合 に よ り 、 5～ 10個 の 環 原 子 を 含 む 別 の ア リ ー
ル 基 又 は ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 と 縮 合 さ れ 、 こ こ で 当 該 ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 は 、 各 々 O、 S、 及 び
Nか ら 選 択 さ れ た 1～ 3個 の ヘ テ ロ 原 子 を 含 み 、 こ こ で 当 該 ア リ ー ル 基 又 は ヘ テ ロ ア リ ー ル
基 は 、 場 合 に よ り 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ
ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有
す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル
コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 シ ア
ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 チ オ 、 Ar、 Hetも し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ
り 、 1も し く は 複 数 回 、 置 換 さ れ 、 又 は
(c)チ エ ニ ル 、 ピ ロ リ ル 、 ジ チ エ ニ ル 、 ピ ラ ゾ リ ル 、 イ ミ ダ ゾ リ ル 、 オ キ サ ゾ リ ル 、 イ ソ
オ キ サ ゾ リ ル 、 ト リ ア ゾ リ ル 、 チ ア ゾ リ ル 又 は イ ソ チ ア ゾ リ ル で あ り 、 各 々 未 置 換 で あ る
か 、 又 は 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル
キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ
ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1
～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 シ ア ノ 、 ヒ ド
ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 チ オ 、 Ar、 Hetも し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 、 1も
し く は 複 数 回 、 置 換 さ れ 、
　 こ こ で 当 該 チ エ ニ ル 、 ピ ロ リ ル 、 ジ チ エ ニ ル 、 ピ ラ ゾ リ ル 、 イ ミ ダ ゾ リ ル 、 オ キ サ ゾ リ
ル 、 イ ソ オ キ サ ゾ リ ル 、 ト リ ア ゾ リ ル 、 チ ア ゾ リ ル 、 又 は イ ソ チ ア ゾ リ ル 基 は 、 場 合 に よ
り 、 5～ 10個 の 環 原 子 を 含 む 別 の ア リ ー ル 基 又 は ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 に 縮 合 さ れ 、 及 び こ こ
で 当 該 ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 は 、 各 々 O、 S、 及 び Nか ら 選 択 さ れ る 1～ 3個 の ヘ テ ロ 原 子 を 含 み
、 及 び こ こ で 当 該 ア リ ー ル 基 又 は ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 は 、 場 合 に よ り 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を
有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有
す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有
す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ
ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 シ ア ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 オ
キ ソ 、 チ オ 、 Ar、 Hetも し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 、 1も し く は 複 数 回 、 置 換 さ れ ；
　 R 1 及 び R 2 は 、 各 々 独 立 し て 、 H、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 又 は 6～ 10個 の 炭 素
原 子 を 有 す る ア リ ー ル で あ り ；
　 Arは 、 6～ 14個 の 炭 素 原 子 を 含 む ア リ ー ル 基 で あ り 、 こ れ は 、 未 置 換 で あ る か 、 又 は 1～
8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 ア
ル キ ル 部 分 が 各 々 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ア ミ ノ 、 シ ア ノ 、 ヒ ド ロ
キ シ ル 、 ニ ト ロ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有
す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭
素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル コ キ シ 、 3～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル オ キ シ 、 1
～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル チ オ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル ス ル フ ィ ニ
ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル ス ル ホ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る モ ノ ア ル
キ ル ア ミ ノ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 基 が 3～ 10個 の C原 子 を 有 し 及 び 場 合 に よ り 置 換 さ れ た シ ク ロ
ア ル キ ル ア ミ ノ 、 当 該 ア リ ー ル 部 分 が 6～ 14個 の 炭 素 原 子 を 有 し 場 合 に よ り 置 換 さ れ た ア
リ ー ル オ キ シ 、 当 該 ア リ ー ル 部 分 が 6～ 14個 の 炭 素 原 子 を 有 し 場 合 に よ り 置 換 さ れ た ア リ
ー ル チ オ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 基 が 3～ 10個 の C原 子 を 有 し 及 び 任 意 に 置 換 さ れ た シ ク ロ ア ル キ
ル オ キ シ 、 ス ル ホ 、 ス ル ホ ニ ル ア ミ ノ 、 ア シ ル ア ミ ド 、 ア シ ル オ キ シ 又 は そ れ ら の 組 合 せ
に よ り 、 1又 は 複 数 回 、 置 換 さ れ 、 ； 並 び に
　 Hetは 、 ヘ テ ロ 環 式 基 で あ り 、 こ れ は 完 全 に 飽 和 、 部 分 的 に 飽 和 又 は 完 全 に 不 飽 和 で あ
り 、 5～ 14個 の 環 原 子 を 有 し 、 こ こ で 少 な く と も 1個 の 環 原 子 は 、 N、 O又 は S原 子 で あ り 、
こ れ は 、 ハ ロ ゲ ン 、 6～ 14個 の 炭 素 原 子 を 有 し 及 び 場 合 に よ り 置 換 さ れ た ア リ ー ル 、 1～ 8
個 の C原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ
メ チ ル 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 ア ミ ノ 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 各 ア ル
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キ ル 基 が 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 、 1又 は 複
数 回 、 置 換 さ れ て い る 。 ]
で 表 さ れ る 化 合 物 ； 又 は 、 そ れ ら の 薬 学 的 に 許 容 さ れ る 塩 。
【 請 求 項 ２ ２ 】
　 Aが 、 ピ ロ リ ル 、 チ エ ニ ル 、 ベ ン ゾ フ ラ ニ ル 、 ベ ン ゾ チ オ フ ェ ニ ル 、 又 は イ ン ド リ ル で
あ り 、 こ れ は 各 々 の 場 合 に お い て 、 未 置 換 で あ る か 、 又 は 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル キ
ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 オ キ
シ ド 、 2～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル キ ル -
ス ル ホ ニ ル 、 Ar、 Ar-CO-、 Ar-ス ル ホ ニ ル 、 Ar-O-、 ア ル キ レ ン 基 は 1～ 8個 の C原 子 を 有 す
る Ar-ア ル キ ル -O-、 Ar-チ オ 、 ヘ テ ロ 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有
す る ハ ロ ゲ ン 化 -ア ル キ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 -ア ル コ キ シ 、 ア ミ ノ 、 1～
8個 の C原 子 を 有 す る モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 各 ア ル キ ル 基 が 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ジ ア ル
キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個 の C原 子
を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル コ キ シ 、 ア シ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル キ ル チ オ 、 1～ 8個
の C原 子 を 有 す る ア ル キ ル ス ル フ ィ ニ ル 、 ア シ ル ア ミ ド 、 及 び ア シ ル オ キ シ に よ り 置 換 さ
れ て い る 、 請 求 項 21記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ２ ３ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、
ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ
ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置
換 さ れ た 、 ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ フ ラ ニ ル で あ る 、 請 求 項 21記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ２ ４ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、
ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ
ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換
さ れ た 、 ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ ジ オ キ シ ニ ル で あ る 、 請 求 項 21記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ２ ５ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、
ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ
ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換
さ れ た 、 ク ロ マ ニ ル で あ る 、 請 求 項 21記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ２ ６ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、
ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ
ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換
さ れ た 、 ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ ジ オ キ セ ピ ニ ル で あ る 、 請 求 項 21記 載 の 方 法 。
【 請 求 項 ２ ７ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、
ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ
ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換
さ れ た 、 イ ン ド リ ル で あ る 、 請 求 項 21記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ２ ８ 】
　 Aが 、 ヘ テ ロ 環 式 基 に よ り 置 換 さ れ た フ ェ ニ ル で あ り 、 こ こ で Aが 更 に 、 未 置 換 、 又 は ア
ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、
シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ
キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ て い る 、 請 求 項 21
記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ２ ９ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、
ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ

10

20

30

40

50

(16) JP 2006-501246 A 2006.1.12



ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置
換 さ れ た 、 ベ ン ゾ オ キ サ ジ ニ ル で あ る 、 請 求 項 21記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ３ ０ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、
ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ
ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置
換 さ れ た 、 イ ン ダ ゾ リ ル で あ る 、 請 求 項 21記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ３ １ 】
　 Aが 、 未 置 換 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、
ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ
ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 も し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置
換 さ れ た 、 ベ ン ゾ イ ミ ダ ゾ リ ル で あ る 、 請 求 項 21記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ３ ２ 】
　 前 記 化 合 物 が 、 3-キ ノ リ ン -2-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-キ ノ リ ン -3-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3,4-ジ ヒ ド ロ キ ノ リ ン -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(ト ル エ ン -4-ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル -4-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2
,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -6-カ ル ボ ン
酸 メ チ ル エ ス テ ル ；
3-(5-メ ト キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(6-ベ ン ジ ル オ キ シ -2H-ピ ロ ー ル [3,3-c]ピ リ ジ ン -1-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ
ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(1-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(4-ベ ン ジ ル オ キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-(2-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(3H-イ ミ ダ ゾ ー ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(5-フ ル オ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(6-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(7-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(5-ベ ン ジ ル オ キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-(2-メ チ ル -5-ニ ト ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ；
[5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )ベ ン ゾ フ ラ ン -2-イ ル ]フ ェ
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ニ ル メ タ ノ ン ；
6-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )ク ロ メ ン -2-オ ン ；
3-(5'-ブ ロ モ -1H,1'H-[2,2']ビ ピ ロ リ ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-1H-チ オ フ ェ ン -2-カ ル ボ ン
酸 ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ [1,4]ジ オ キ シ ン -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-[5-(4-ブ ロ モ フ ェ ニ ル )-チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ -[2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-[1-(ト ル エ ン -4-ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2
,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-[1-メ タ ン ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ
リ ド ；
3-(ベ ン ゾ フ ラ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク
ロ リ ド ；
3-(5-プ ロ ピ ル チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(5-ブ ロ モ チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ
ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(5-メ チ ル チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ
ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(4-ブ ロ モ チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ
ド ロ ク ロ リ ド ；
4-[5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )チ オ フ ェ ン -2-イ ル ]フ ェ
ノ ー ル ジ ヒ ド ロ ブ ロ ミ ド ；
3-(ベ ン ゾ [b]チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(チ オ フ ェ ン -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ
リ ド ；
3-(ベ ン ゾ [b]チ オ フ ェ ン -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ フ ラ ン -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [b][1,4]ジ オ キ セ ピ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ -[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,2-ジ メ チ ル ク ロ マ ン -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,2-ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,
3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(7-メ ト キ シ ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(5-ブ ロ モ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-2-ニ ト ロ フ ェ ノ ー ル ；
3-(1-メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
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3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )シ ン ノ リ ン ；
3-(3-ニ ト ロ -4-ピ ペ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(4-(ピ ラ ゾ ー ル -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
7-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-4H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン
-3-オ ン ；
6-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-4H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン
-3-オ ン ；
3-(3-モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3-ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[3-(4-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル
か ら 選 ば れ る 請 求 項 21記 載 の 化 合 物 ； 及 び そ れ ら の 生 理 的 に 許 容 さ れ る 塩 。
【 請 求 項 ３ ３ 】
　 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 及 び 薬 学 的 に 許 容 さ れ る 担 体 を 含 有 す る 、 医 薬 組 成 物 。
【 請 求 項 ３ ４ 】
　 請 求 項 21記 載 の 化 合 物 及 び 薬 学 的 に 許 容 さ れ る 担 体 を 含 有 す る 、 医 薬 組 成 物 。
【 請 求 項 ３ ５ 】
　 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 の 有 効 量 を そ れ を 必 要 と し て い る 動 物 に 投 与 す る こ と を 含 む 、 哺
乳 動 物 の α -7ニ コ チ ン 受 容 体 を 選 択 的 に 活 性 化 /刺 激 す る 方 法 で あ っ て 、 か か る 活 性 化 /刺
激 が 治 療 作 用 を 有 す る 、 前 記 方 法 。
【 請 求 項 ３ ６ 】
　 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 の 有 効 量 を 患 者 に 投 与 す る こ と を 含 む 、 精 神 病 疾 患 、 コ リ ン 作 用
性 シ ス テ ム の 機 能 障 害 を 含 む 神 経 変 性 疾 患 、 並 び に 記 憶 及 び ／ 又 は 認 知 障 害 の 症 状 に 罹 患
し た 患 者 を 治 療 す る 方 法 。
【 請 求 項 ３ ７ 】
　 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 の 有 効 量 を 患 者 に 投 与 す る こ と を 含 む 、 痴 呆 及 び そ の 他 の 記 憶 喪
失 を 伴 う 症 状 に 罹 患 し た 患 者 を 治 療 す る 方 法 。
【 請 求 項 ３ ８ 】
　 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 の 有 効 量 を 投 与 す る こ と を 含 む 、 加 齢 に 起 因 し た 軽 度 の 認 知 障 害
、 ア ル ツ ハ イ マ ー 病 、 精 神 分 裂 病 、 パ ー キ ン ソ ン 病 、 ハ ン チ ン ト ン 病 、 ピ ッ ク 病 、 ク ロ イ
ツ フ ェ ル ト -ヤ コ ブ 病 、 鬱 病 、 加 齢 、 頭 部 外 傷 、 卒 中 、 CNS低 酸 素 症 、 大 脳 老 化 、 又 は 多 発
脳 梗 塞 性 痴 呆 に よ る 、 記 憶 障 害 に 罹 患 し た 患 者 を 治 療 す る 方 法 。
【 請 求 項 ３ ９ 】
　 ア ミ ロ イ ド β ペ プ チ ド の nAChRへ の 結 合 を 阻 害 す る た め に 、 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 の 治 療
上 有 効 量 を 患 者 に 投 与 す る こ と を 含 む 、 ア ル ツ ハ イ マ ー 病 患 者 の 痴 呆 を 治 療 及 び ／ 又 は 予
防 す る 方 法 。
【 請 求 項 ４ ０ 】
　 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 の 有 効 量 を 患 者 に 投 与 す る こ と を 含 む 、 ア ル コ ー ル 禁 断 症 状 の た
め の 患 者 の 治 療 方 法 又 は 抗 -中 毒 療 法 中 の 患 者 の 治 療 方 法 。
【 請 求 項 ４ １ 】
　 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 の 有 効 量 を 患 者 に 投 与 す る こ と を 含 む 、 卒 中 及 び 虚 血 に 関 連 し た
損 傷 及 び グ ル タ ミ ン 酸 誘 導 興 奮 毒 性 に 対 す る 神 経 保 護 を 提 供 す る た め に 患 者 を 治 療 す る 方
法 。
【 請 求 項 ４ ２ 】
　 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 の 有 効 量 を 患 者 に 投 与 す る こ と を 含 む 、 ニ コ チ ン 中 毒 、 疼 痛 、 時
差 ぼ け 、 肥 満 及 び ／ 又 は 糖 尿 病 に 罹 患 し た 患 者 を 治 療 す る 方 法 、 あ る い は 患 者 に お い て 禁
煙 を 誘 導 す る 方 法 。
【 請 求 項 ４ ３ 】
　 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 の 有 効 量 を 患 者 に 投 与 す る こ と を 含 む 、 軽 度 の 認 知 障 害 (MCI)、 血
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管 性 痴 呆 (VaD)、 年 齢 が 関 連 し た 認 知 減 退 (AACD)、 広 く 切 開 し た -心 臓 手 術 、 心 停 止 、 全 身
麻 酔 に 関 連 し た 健 忘 症 、 麻 酔 薬 へ の 曝 露 に よ る 記 憶 欠 落 、 睡 眠 剥 奪 が 誘 導 し た 認 知 障 害 、
慢 性 疲 労 症 候 群 、 ナ ル コ レ プ シ ー 、 AIDSに 関 連 し た 痴 呆 、 て ん か ん に 関 連 し た 認 知 障 害 、
ダ ウ ン 症 、 ア ル コ ー ル 中 毒 症 に 関 連 し た 痴 呆 、 薬 物 /物 質 誘 導 記 憶 障 害 、 ボ ク シ ン グ 痴 呆 (
ボ ク サ ー 症 候 群 )、 又 は 動 物 痴 呆 に 罹 患 し た 患 者 を 治 療 す る 方 法 。
【 請 求 項 ４ ４ 】
　 請 求 項 21記 載 の 化 合 物 の 有 効 量 を そ れ を 必 要 と し て い る 動 物 に 投 与 す る こ と を 含 む 、 哺
乳 動 物 の α -7ニ コ チ ン 受 容 体 を 選 択 的 に 活 性 化 /刺 激 す る 方 法 で あ っ て 、 か か る 活 性 化 /刺
激 が 治 療 作 用 を 有 す る 、 前 記 方 法 。
【 請 求 項 ４ ５ 】
　 請 求 項 1記 載 の 化 合 物 の 有 効 量 を 患 者 に 投 与 す る こ と を 含 む 、 精 神 病 疾 患 、 コ リ ン 作 用
性 シ ス テ ム の 機 能 障 害 を 含 む 神 経 変 性 疾 患 、 並 び に 記 憶 及 び ／ 又 は 認 知 障 害 の 症 状 に 罹 患
し た 患 者 を 治 療 す る 方 法 。
【 請 求 項 ４ ６ 】
　 請 求 項 21記 載 の 化 合 物 の 有 効 量 を 患 者 に 投 与 す る こ と を 含 む 、 痴 呆 及 び そ の 他 の 記 憶 喪
失 を 伴 う 症 状 に 罹 患 し た 患 者 を 治 療 す る 方 法 。
【 請 求 項 ４ ７ 】
　 請 求 項 21記 載 の 化 合 物 の 有 効 量 を 投 与 す る こ と を 含 む 、 加 齢 に 起 因 し た 軽 度 の 認 知 障 害
、 ア ル ツ ハ イ マ ー 病 、 精 神 分 裂 病 、 パ ー キ ン ソ ン 病 、 ハ ン チ ン ト ン 病 、 ピ ッ ク 病 、 ク ロ イ
ツ フ ェ ル ト -ヤ コ ブ 病 、 鬱 病 、 加 齢 、 頭 部 外 傷 、 卒 中 、 CNS低 酸 素 症 、 大 脳 老 化 、 又 は 多 発
脳 梗 塞 性 痴 呆 に よ る 、 記 憶 障 害 に 罹 患 し た 患 者 を 治 療 す る 方 法 。
【 請 求 項 ４ ８ 】
　 ア ミ ロ イ ド β ペ プ チ ド の nAChRへ の 結 合 を 阻 害 す る た め に 、 請 求 項 21記 載 の 化 合 物 の 治
療 上 有 効 量 を 患 者 に 投 与 す る こ と を 含 む 、 ア ル ツ ハ イ マ ー 病 患 者 の 痴 呆 を 治 療 及 び ／ 又 は
予 防 す る 方 法 。
【 請 求 項 ４ ９ 】
　 請 求 項 １ 記 載 の 化 合 物 の 有 効 量 を 患 者 に 投 与 す る こ と を 含 む 、 ア ル コ ー ル 禁 断 症 状 の た
め の 患 者 の 治 療 方 法 又 は 抗 -中 毒 療 法 中 の 患 者 の 治 療 方 法 。
【 請 求 項 ５ ０ 】
　 請 求 項 21記 載 の 化 合 物 の 有 効 量 を 患 者 に 投 与 す る こ と を 含 む 、 卒 中 及 び 虚 血 に 関 連 し た
損 傷 及 び グ ル タ ミ ン 酸 誘 導 興 奮 毒 性 に 対 す る 神 経 保 護 を 提 供 す る た め に 患 者 を 治 療 す る 方
法 。
【 請 求 項 ５ １ 】
　 請 求 項 21記 載 の 化 合 物 の 有 効 量 を 患 者 に 投 与 す る こ と を 含 む 、 ニ コ チ ン 中 毒 、 疼 痛 、 及
び ／ 又 は 時 差 ぼ け に 罹 患 し た 患 者 を 治 療 す る 方 法 、 あ る い は 患 者 に お い て 禁 煙 を 誘 導 す る
方 法 。
【 請 求 項 ５ ２ 】
　 請 求 項 21記 載 の 化 合 物 の 有 効 量 を 患 者 に 投 与 す る こ と を 含 む 、 軽 度 の 認 知 障 害 (MCI)、
血 管 性 痴 呆 (VaD)、 年 齢 が 関 連 し た 認 知 減 退 (AACD)、 広 く 切 開 し た 心 臓 手 術 、 心 停 止 、 及
び ／ 又 は 全 身 麻 酔 が 関 連 し た 健 忘 症 、 睡 眠 剥 奪 が 誘 導 し た 認 知 障 害 、 慢 性 疲 労 症 候 群 、 ナ
ル コ レ プ シ ー 、 AIDSに 関 連 し た 痴 呆 、 て ん か ん に 関 連 し た 認 知 障 害 、 ダ ウ ン 症 、 ア ル コ ー
ル 中 毒 症 に 関 連 し た 痴 呆 、 薬 物 /物 質 誘 導 記 憶 障 害 、 ボ ク シ ン グ 痴 呆 (ボ ク サ ー 症 候 群 )、
又 は 動 物 痴 呆 に 罹 患 し た 患 者 を 治 療 す る 方 法 。
【 発 明 の 詳 細 な 説 明 】
【 技 術 分 野 】
【 ０ ０ ０ １ 】
　 本 出 願 は 、 2002年 8月 30日 に 出 願 さ れ 、 そ の 開 示 は 全 体 が 本 明 細 書 に 参 照 と し て 組 入 れ
ら れ て い る 、 米 国 特 許 仮 出 願 第 60/406,981号 の 利 益 を 請 求 す る も の で あ る 。
【 ０ ０ ０ ２ 】
　 本 発 明 は 概 し て 、 ニ コ チ ン 性 ア セ チ ル コ リ ン 受 容 体 (nAChR)の リ ガ ン ド 、 nAChRの 活 性 化
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、 及 び 特 に 脳 の ニ コ チ ン 性 ア セ チ ル コ リ ン 受 容 体 の 欠 如 又 は 機 能 不 全 に 関 連 し た 病 態 の 治
療 の 分 野 に 関 す る 。 更 に 本 発 明 は 、 α 7nAChR亜 型 の リ ガ ン ド と し て 作 用 す る 新 規 化 合 物 、
例 え ば 、 ア ナ バ セ イ ン ア ナ ロ グ 、 そ の よ う な 化 合 物 の 調 製 法 、 そ の よ う な 化 合 物 を 含 有 す
る 組 成 物 、 及 び そ れ ら の 使 用 法 に 関 す る 。
【 背 景 技 術 】
【 ０ ０ ０ ３ 】
　 神 経 伝 達 物 質 の 受 容 体 は 、 2種 類 存 在 し 、 各 々 、 ム ス カ リ ン 及 び ニ コ チ ン の 作 用 の 選 択
性 を 基 に 、 ア セ チ ル コ リ ン ： ム ス カ リ ン 受 容 体 及 び ニ コ チ ン 受 容 体 で あ る 。 ム ス カ リ ン 受
容 体 は 、 G-蛋 白 質 共 役 型 受 容 体 で あ る 。 ニ コ チ ン 受 容 体 は 、 リ ガ ン ド 型 イ オ ン チ ャ ン ネ ル
フ ァ ミ リ ー の 一 員 で あ る 。 活 性 化 さ れ た 場 合 に 、 ニ コ チ ン 性 イ オ ン チ ャ ン ネ ル を 超 え る イ
オ ン 伝 導 は 増 大 す る 。
【 ０ ０ ０ ４ 】
　 ニ コ チ ン 性 α -7受 容 体 蛋 白 質 は 、 様 々 な カ チ オ ン (例 え ば 、 Ca 2 + )に 対 し て 高 度 に 透 過 性
で あ る ホ モ -五 量 体 チ ャ ン ネ ル を in vitroに お い て 形 成 す る 。 各 ニ コ チ ン 性 α -7受 容 体 は
、 M1、 M2、 M3、 及 び M4と 称 さ れ る 4個 の 膜 貫 通 ド メ イ ン を 有 す る 。 M2ド メ イ ン は 、 こ の チ
ャ ン ネ ル の 内 張 （ wall lining） を 形 成 す る こ と が 示 唆 さ れ て い る 。 配 列 ア ラ イ メ ン ト は
、 ニ コ チ ン 性 α -7が 、 進 化 時 に 高 度 に 保 存 さ れ て い る こ と を 示 し て い る 。 こ の チ ャ ン ネ ル
を 内 張 り す る M2ド メ イ ン は 、 ト リ か ら ヒ ト ま で 、 蛋 白 配 列 が 同 じ で あ る 。 α -7受 容 体 の 考
察 に つ い て は 、 例 え ば 、 Revahら 、 Nature、 353:846-849 (1991)； Galziら 、 Nature、 359:
500-505 (1992)； Fucileら 、 PNAS、 97(7):3643-3648 (2000)； Briggsら 、 Eur. J Pharmac
ol.、 366 (2-3): 301-308 (1999)； 及 び 、 Gopalakrishnanら 、 Eur. J. Pharmacol.、 290 
(3): 237-246(1995)を 参 照 の こ と 。
【 ０ ０ ０ ５ 】
　 ニ コ チ ン 性 α -7受 容 体 チ ャ ン ネ ル は 、 様 々 な 脳 領 域 で 発 現 さ れ 、 学 習 及 び 記 憶 を 含 む 、
中 枢 神 経 系 (CNS)の 多 く の 重 要 な 生 物 学 的 プ ロ セ ス に 関 与 す る と 考 え ら れ る 。 ニ コ チ ン 性
α -7受 容 体 は 、 シ ナ プ ス 前 終 末 及 び シ ナ プ ス 後 終 末 の 両 方 に 局 在 化 さ れ て お り 、 並 び に シ
ナ プ ス 伝 達 を 変 調 す る こ と に 関 連 す る こ と が 示 唆 さ れ て い る 。 従 っ て 、 ニ コ チ ン 性 ア セ チ
ル コ リ ン 作 用 性 受 容 体 の 欠 如 又 は 機 能 不 全 に 関 連 し た 病 態 の 治 療 に 関 す る 、 α 7nAChR亜 型
の リ ガ ン ド と し て 作 用 す る 、 新 規 化 合 物 の 開 発 が 興 味 深 い 。  
【 発 明 の 開 示 】
【 ０ ０ ０ ６ 】
　 本 発 明 は 、 下 記 式 I：
【 ０ ０ ０ ７ 】
【 化 １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ０ ８ 】
[式 中 、 Aは 、
(a)フ ェ ニ ル 又 は ピ リ ジ ル で あ り 、 各 々 O、 S、 又 は N環 原 子 を 含 む 5～ 7員 の ヘ テ ロ 環 式 環 に
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よ り 置 換 さ れ 、 及 び 任 意 に 更 に N環 原 子 を 含 み 、 こ こ で 当 該 ヘ テ ロ 環 式 環 は 、 完 全 に 不 飽
和 、 部 分 的 に 飽 和 又 は 完 全 に 飽 和 で あ り 、 並 び に 未 置 換 で あ る か 、 又 は 1～ 8個 の 炭 素 原 子
を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を
有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を
有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ
ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 3～ 10個 の 炭 素 原 子 (例 え ば 3～ 8個 の 炭 素 原 子 )を 有 す る シ ク ロ ア ル
キ ル 、 4～ 14個 の 炭 素 原 子 (例 え ば 4～ 8個 の 炭 素 原 子 )を 有 す る シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル 、
ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る Ar-ア ル キ ル (例 え ば ベ ン ジ ル 、 フ ェ ネ チ ル )、
ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る Het-ア ル キ ル 、 COR 5 、 COOR 5 、 CONR 5 R 6 、 ハ ロ ゲ
ン 、 シ ア ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 チ オ 、 ア ル キ ル チ オ (例 え ば -S-CH 3
)、 ア ル キ ル ス ル フ ィ ニ ル (例 え ば -SO-CH 3 )、 ア ル キ ル ス ル ホ ニ ル (例 え ば -SO 2 -CH 3 )、 Ar、
Hetも し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 、 1も し く は 複 数 回 、 置 換 さ れ 、 こ こ で 当 該 ヘ テ ロ 環 式
環 は 、 1～ 3個 の 炭 素 原 子 を 有 す る 二 価 の ア ル キ レ ン 基 に よ り 架 橋 さ れ て も よ く (例 え ば 、 2
,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル )、
　 こ こ で 当 該 フ ェ ニ ル 又 は ピ リ ジ ル は 更 に 場 合 に よ り 、 ハ ロ ゲ ン 、 1～ 4個 の 炭 素 原 子 を 有
す る ア ル キ ル 、 1～ 4個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、
及 び シ ア ノ か ら 選 択 さ れ た 1又 は 複 数 の 置 換 基 に よ り 置 換 さ れ 、 並 び に
　 こ こ で 当 該 5～ 7員 の ヘ テ ロ 環 式 環 は 場 合 に よ り 、 各 々 の 場 合 に お い て 5～ 10個 の 環 原 子
を 含 み 並 び に 当 該 ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 が 、 各 々 O、 S、 及 び Nか ら 選 択 さ れ た 1～ 3個 の ヘ テ ロ
原 子 を 含 む ア リ ー ル 基 又 は ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 に 縮 合 さ れ 、 並 び に こ こ で 当 該 ア リ ー ル 基 又
は ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 は 場 合 に よ り 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原
子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個
の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原
子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 3～ 10個 の 炭
素 原 子 (例 え ば 3～ 8個 の 炭 素 原 子 )を 有 す る シ ク ロ ア ル キ ル 、 4～ 14個 の 炭 素 原 子 (例 え ば 4
～ 8個 の 炭 素 原 子 )を 有 す る シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル 、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を
有 す る Ar-ア ル キ ル 、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る Het-ア ル キ ル 、 COR 5 、 COO
R 5 、 CONR 5 R 6 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 シ ア ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、
チ オ 、 Ar、 Het及 び そ れ ら の 組 合 せ に よ り 、 1も し く は 複 数 回 、 置 換 さ れ 、
(b)フ ェ ニ ル 又 は ピ リ ジ ル で あ り 、 各 々 の 場 合 に お い て 、 各 々 O、 S、 及 び Nか ら 選 択 さ れ た
1～ 3個 の ヘ テ ロ 原 子 を 含 む 5～ 7員 の ヘ テ ロ 環 式 環 と 縮 合 さ れ 、 二 環 式 基 を 形 成 し 、 こ こ で
当 該 縮 合 さ れ た ヘ テ ロ 環 式 環 は 、 完 全 に 不 飽 和 、 部 分 的 に 飽 和 又 は 完 全 に 飽 和 で あ り 、 並
び に こ こ で 当 該 二 環 式 基 は 、 未 置 換 で あ る か 、 又 は 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、
1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア
ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、
1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ
、 3～ 10個 の 炭 素 原 子 (例 え ば 3～ 8個 の 炭 素 原 子 )を 有 す る シ ク ロ ア ル キ ル 、 4～ 14個 の 炭 素
原 子 (例 え ば 4～ 8個 の 炭 素 原 子 )を 有 す る シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル 、 COR 5 、 COOR 5 、 CONR 5 R 6

、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 シ ア ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 チ オ 、 ア ル
キ ル チ オ (例 え ば -S-CH 3 )、 ア ル キ ル ス ル フ ィ ニ ル (例 え ば -SO-CH 3 )、 ア ル キ ル ス ル ホ ニ ル (
例 え ば -SO 2 -CH 3 )、 Ar、 Het、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る Ar-ア ル キ ル 、 ア
ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る Het-ア ル キ ル 、 当 該 ア リ ー ル 部 分 が ハ ロ ゲ ン 、 C 1
- 8 -ア ル キ ル 、 C 1 - 8 -ア ル コ キ シ 、 ニ ト ロ 、 カ ル ボ キ シ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 フ ェ ノ キ シ 、 ベ ン
ジ ル オ キ シ 、 又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ 得 る 7～ 15個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ロ イ
ル (例 え ば ベ ン ゾ イ ル )に よ り 、 1も し く は 複 数 回 、 置 換 さ れ 、
　 こ こ で 当 該 フ ェ ニ ル も し く は ピ リ ジ ル 及 び ／ 又 は 縮 合 さ れ た 5～ 7員 の ヘ テ ロ 環 式 環 は 、
場 合 に よ り 更 に 、 ハ ロ ゲ ン 、 1～ 4個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 4個 の 炭 素 原 子 を 有
す る ア ル コ キ シ 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 シ ア ノ か ら 選 択 さ れ た 1又 は 複 数 の 置 換
基 に よ り 置 換 さ れ 、
　 こ こ で 当 該 5～ 7員 の ヘ テ ロ 環 式 環 は 、 場 合 に よ り 各 々 の 場 合 に お い て 5～ 10個 の 環 原 子
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を 含 む 別 の ア リ ー ル 基 又 は ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 と 縮 合 さ れ 、 こ こ で 当 該 ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 は
、 各 々 O、 S、 及 び Nか ら 選 択 さ れ た 1～ 3個 の ヘ テ ロ 原 子 を 含 み 、 こ こ で 当 該 ア リ ー ル 基 又
は ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 は 場 合 に よ り 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原
子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個
の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原
子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 3～ 10個 の 炭
素 原 子 (例 え ば 3～ 8個 の 炭 素 原 子 )を 有 す る シ ク ロ ア ル キ ル 、 4～ 14個 の 炭 素 原 子 (例 え ば 4
～ 8個 の 炭 素 原 子 )を 有 す る シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル 、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を
有 す る Ar-ア ル キ ル 、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る Het-ア ル キ ル 、 COR 5 、 COO
R 5 、 CONR 5 R 6 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 シ ア ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、
チ オ 、 Ar、 Hetも し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 、 1も し く は 複 数 回 、 置 換 さ れ 、 又 は
(c)チ エ ニ ル 、 ピ ロ リ ル 、 ジ チ エ ニ ル 、 ピ ラ ゾ リ ル 、 イ ミ ダ ゾ リ ル 、 オ キ サ ゾ リ ル 、 イ ソ
オ キ サ ゾ リ ル 、 ト リ ア ゾ リ ル 、 チ ア ゾ リ ル 又 は イ ソ チ ア ゾ リ ル で あ り 、 各 々 未 置 換 で あ る
か 、 又 は 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル
キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ
ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1
～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 3～ 10個 の 炭 素 原 子 (例 え ば 3～ 8個 の 炭
素 原 子 )を 有 す る シ ク ロ ア ル キ ル 、 4～ 14個 の 炭 素 原 子 (例 え ば 4～ 8個 の 炭 素 原 子 )を 有 す る
シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル 、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る Ar-ア ル キ ル 、 ア ル
キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る Het-ア ル キ ル 、 COR 5 、 COOR 5 、 CONR 5 R 6 、 ハ ロ ゲ ン 、
カ ル ボ キ シ 、 シ ア ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 チ オ 、 Ar、 Hetも し く は そ
れ ら の 組 合 せ に よ り 、 1も し く は 複 数 回 、 置 換 さ れ 、
　 こ こ で 当 該 チ エ ニ ル 、 ピ ロ リ ル 、 ジ チ エ ニ ル 、 ピ ラ ゾ リ ル 、 イ ミ ダ ゾ リ ル 、 オ キ サ ゾ リ
ル 、 イ ソ オ キ サ ゾ リ ル 、 ト リ ア ゾ リ ル 、 チ ア ゾ リ ル 、 又 は イ ソ チ ア ゾ リ ル 基 は 場 合 に よ り
、 各 々 の 場 合 に お い て 5～ 10個 の 環 原 子 を 含 む 別 の ア リ ー ル 基 又 は ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 に 縮
合 さ れ 、 及 び こ こ で 当 該 ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 は 、 各 々 O、 S、 及 び Nか ら 選 択 さ れ る 1～ 3個 の
ヘ テ ロ 原 子 を 含 み 、 及 び こ こ で 当 該 ア リ ー ル 基 又 は ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 は 、 場 合 に よ り 1～ 8
個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個
の 炭 素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個
の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原
子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 3～ 10個 の 炭 素 原 子 (例 え ば 3～ 8個 の 炭 素 原 子 )を 有 す
る シ ク ロ ア ル キ ル 、 4～ 14個 の 炭 素 原 子 (例 え ば 4～ 8個 の 炭 素 原 子 )を 有 す る シ ク ロ ア ル キ
ル ア ル キ ル 、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る Ar-ア ル キ ル 、 ア ル キ ル 部 分 が 1～
8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る Het-ア ル キ ル 、 COR 5 、 COOR 5 、 CONR 5 R 6 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、
シ ア ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 チ オ 、 Ar、 Hetも し く は そ れ ら の 組 合 せ
に よ り 、 1も し く は 複 数 回 、 置 換 さ れ ；
　 R 1 及 び R 2 は 、 各 々 独 立 し て 、 H、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 又 は 6～ 14個 の 炭 素
原 子 (例 え ば 6～ 10個 の 炭 素 原 子 )を 有 す る ア リ ー ル で あ り ；
　 R 3 及 び R 4 は 、 各 々 独 立 し て 、 H、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原
子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原
子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す
る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 又 は ハ ロ ゲ ン で あ り ；
　 R 5 及 び R 6 は 、 各 々 独 立 し て 、 H、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原
子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原
子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 3～ 10個 の 炭 素 原 子 (例 え ば 3～ 8個 の 炭 素 原 子 )を 有 す る シ ク ロ ア
ル キ ル 、 4～ 14個 の 炭 素 原 子 (例 え ば 4～ 8個 の 炭 素 原 子 )を 有 す る シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル
、 Ar、 Het、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る Ar-ア ル キ ル 、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8
個 の 炭 素 原 子 を 有 す る Het-ア ル キ ル で あ り ；
　 Arは 、 6～ 14個 の 炭 素 原 子 を 含 む ア リ ー ル 基 で あ り 、 こ れ は 、 未 置 換 で あ る か 、 又 は 1～
8個 の C原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン (F、 Cl、 Br
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又 は I、 好 ま し く は F又 は Cl)、 ア ル キ ル 部 分 が 各 々 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ジ ア ル キ ル ア ミ
ノ 、 ア ミ ノ 、 シ ア ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ニ ト ロ 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ
ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア
ル キ ル 、 2～ 8個 の C原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル コ キ シ 、 3～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ
ル オ キ シ 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル キ ル チ オ 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル キ ル ス ル フ
ィ ニ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル キ ル ス ル ホ ニ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る モ ノ ア ル キ
ル ア ミ ノ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 基 が 3～ 10個 の C原 子 を 有 し 及 び 任 意 に 置 換 さ れ た シ ク ロ ア ル キ
ル ア ミ ノ 、 6～ 10個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア リ ー ル 、 当 該 ア リ ー ル 部 分 が 6～ 14個 の 炭 素 原 子
を 有 し (例 え ば フ ェ ニ ル 、 ナ フ チ ル 、 ビ フ ェ ニ ル )及 び 場 合 に よ り 置 換 さ れ た ア リ ー ル オ キ
シ 、 当 該 ア リ ー ル 部 分 が 6～ 14個 の 炭 素 原 子 を 有 し (例 え ば フ ェ ニ ル 、 ナ フ チ ル 、 ビ フ ェ ニ
ル )及 び 場 合 に よ り 置 換 さ れ た ア リ ー ル チ オ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 基 が 3～ 10個 の C原 子 を 有 し
及 び 場 合 に よ り 置 換 さ れ た シ ク ロ ア ル キ ル オ キ シ 、 ス ル ホ 、 ス ル ホ ニ ル ア ミ ノ 、 ア シ ル ア
ミ ド (例 え ば ア セ ト ア ミ ド )、 ア シ ル オ キ シ (例 え ば ア セ ト キ シ )又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り
、 1又 は 複 数 回 、 置 換 さ れ ； 並 び に 、
　 Hetは 、 ヘ テ ロ 環 式 基 で あ り 、 こ れ は 完 全 に 飽 和 、 部 分 的 に 飽 和 又 は 完 全 に 不 飽 和 で あ
り 、 こ こ で 少 な く と も 1個 の 環 原 子 は 、 N、 O又 は S原 子 で あ る 5～ 14個 の 環 原 子 を 有 し 、 こ
れ は 、 ハ ロ ゲ ン (F、 Cl、 Br又 は I、 好 ま し く は F又 は Cl)、 6～ 14個 の 炭 素 原 子 を 有 し (例 え
ば フ ェ ニ ル 、 ナ フ チ ル 、 ビ フ ェ ニ ル )及 び 場 合 に よ り 置 換 さ れ た ア リ ー ル 、 例 え ば 、 1～ 8
個 の C原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ
メ チ ル 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 ア ミ ノ 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 各 ア ル
キ ル 基 が 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 、 1又 は 複
数 回 、 置 換 さ れ て い る 。 ]
で 表 さ れ る 化 合 物 ； 並 び に そ れ ら の 薬 学 的 に 許 容 さ れ る 塩 を 含 む 。
【 ０ ０ ０ ９ 】
　 本 発 明 は 更 に 、 下 記 式 I'：
【 ０ ０ １ ０ 】
【 化 ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ １ １ 】
[式 中 、 Aは 、
(a)フ ェ ニ ル 又 は ピ リ ジ ル で あ り 、 各 々 O、 S、 又 は N環 原 子 を 含 む 5～ 7員 の ヘ テ ロ 環 式 環 に
よ り 置 換 さ れ 、 及 び 場 合 に よ り 更 に N環 原 子 を 含 み 、 こ こ で 当 該 ヘ テ ロ 環 式 環 は 、 完 全 に
不 飽 和 、 部 分 的 に 飽 和 又 は 完 全 に 飽 和 で あ り 、 並 び に 未 置 換 で あ る か 、 又 は 1～ 8個 の 炭 素
原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原
子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原
子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す
る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 シ ア ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト
ロ 、 オ キ ソ 、 チ オ 、 Ar、 Hetも し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 、 1も し く は 複 数 回 、 置 換 さ れ
、
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　 こ こ で 当 該 フ ェ ニ ル 又 は ピ リ ジ ル は 更 に 場 合 に よ り 、 ハ ロ ゲ ン 、 1～ 4個 の 炭 素 原 子 を 有
す る ア ル キ ル 、 1～ 4個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、
及 び シ ア ノ か ら 選 択 さ れ た 1又 は 複 数 の 置 換 基 に よ り 置 換 さ れ 、 並 び に
　 こ こ で 当 該 5～ 7員 の ヘ テ ロ 環 式 環 は 場 合 に よ り 、 5～ 10個 の 環 原 子 を 含 む ア リ ー ル 基 又
は ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 に 縮 合 さ れ 、 及 び こ こ で 当 該 ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 は 、 各 々 O、 S、 及 び N
か ら 選 択 さ れ た 1～ 3個 の ヘ テ ロ 原 子 を 含 み 、 並 び に こ こ で 当 該 ア リ ー ル 基 又 は ヘ テ ロ ア リ
ー ル 基 は 場 合 に よ り 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ
ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を
有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア
ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 シ
ア ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 チ オ 、 Ar、 Het及 び そ れ ら の 組 合 せ に よ り
、 1も し く は 複 数 回 、 置 換 さ れ 、
(b)フ ェ ニ ル 又 は ピ リ ジ ル で あ り 、 各 々 の 場 合 に お い て 、 各 々 O、 S、 及 び Nか ら 選 択 さ れ た
1～ 3個 の ヘ テ ロ 原 子 を 含 む 5～ 7員 の ヘ テ ロ 環 式 環 と 縮 合 さ れ 、 二 環 式 基 を 形 成 し 、 こ こ で
縮 合 さ れ た ヘ テ ロ 環 式 環 は 、 完 全 に 不 飽 和 、 部 分 的 に 飽 和 又 は 完 全 に 飽 和 で あ り 、 並 び に
こ こ で 当 該 二 環 式 基 は 、 未 置 換 で あ る か 、 又 は 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8
個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ
ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8
個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 ハ
ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 シ ア ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 チ オ 、 ア ル キ ル
チ オ (例 え ば 、 -S-CH 3 )、 ア ル キ ル ス ル フ ィ ニ ル (例 え ば 、 -SO-CH 3 )、 ア ル キ ル ス ル ホ ニ ル (
例 え ば 、 -SO 2 -CH 3 )、 6～ 10個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア リ ー ル 、 7～ 14個 の 炭 素 原 子 を 有 す る
ア リ ー ル ア ル キ ル 、 当 該 ア リ ー ル 部 分 が ハ ロ ゲ ン 、 C 1 - 8 -ア ル キ ル 、 C 1 - 8 -ア ル コ キ シ 、 ニ
ト ロ 、 カ ル ボ キ シ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 フ ェ ノ キ シ 、 ベ ン ジ ル オ キ シ 、 又 は そ れ ら の 組 合 せ に
よ り 置 換 さ れ 得 る 7～ 15個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ロ イ ル (例 え ば ア ロ イ ル )に よ り 、 1も し く
は 複 数 回 、 置 換 さ れ 、
　 こ こ で 当 該 フ ェ ニ ル も し く は ピ リ ジ ル 及 び ／ 又 は 縮 合 さ れ た 5～ 7員 の ヘ テ ロ 環 式 環 は 、
場 合 に よ り 更 に 、 ハ ロ ゲ ン 、 1～ 4個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 4個 の 炭 素 原 子 を 有
す る ア ル コ キ シ 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 及 び シ ア ノ か ら 選 択 さ れ た 1又 は 複 数 の
置 換 基 に よ り 置 換 さ れ 、 並 び に
　 こ こ で 当 該 5～ 7員 の ヘ テ ロ 環 式 環 は 、 場 合 に よ り 5～ 10個 の 環 原 子 を 含 む 別 の ア リ ー ル
基 又 は ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 と 縮 合 さ れ 、 こ こ で 当 該 ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 は 、 各 々 O、 S、 及 び N
か ら 選 択 さ れ た 1～ 3個 の ヘ テ ロ 原 子 を 含 み 、 こ こ で 当 該 ア リ ー ル 基 又 は ヘ テ ロ ア リ ー ル 基
は 場 合 に よ り 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン
化 ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る
ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ
シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 シ ア ノ 、
ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 チ オ 、 Ar、 Hetも し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 、
1も し く は 複 数 回 、 置 換 さ れ 、 又 は
(c)チ エ ニ ル 、 ピ ロ リ ル 、 ジ チ エ ニ ル 、 ピ ラ ゾ リ ル 、 イ ミ ダ ゾ リ ル 、 オ キ サ ゾ リ ル 、 イ ソ
オ キ サ ゾ リ ル 、 ト リ ア ゾ リ ル 、 チ ア ゾ リ ル 又 は イ ソ チ ア ゾ リ ル で あ り 、 各 々 未 置 換 で あ る
か 、 又 は 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル
キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ
ニ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1
～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 シ ア ノ 、 ヒ ド
ロ キ シ ル 、 NR 1 R 2 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 チ オ 、 Ar、 Hetも し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 、 1も
し く は 複 数 回 、 置 換 さ れ 、
　 こ こ で 当 該 チ エ ニ ル 、 ピ ロ リ ル 、 ジ チ エ ニ ル 、 ピ ラ ゾ リ ル 、 イ ミ ダ ゾ リ ル 、 オ キ サ ゾ リ
ル 、 イ ソ オ キ サ ゾ リ ル 、 ト リ ア ゾ リ ル 、 チ ア ゾ リ ル 、 又 は イ ソ チ ア ゾ リ ル 基 は 場 合 に よ り
、 各 々 の 場 合 に お い て 5～ 10個 の 環 原 子 を 含 む 別 の ア リ ー ル 基 又 は ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 に 縮
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合 さ れ 、 及 び こ こ で 当 該 ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 は 、 各 々 O、 S、 及 び Nか ら 選 択 さ れ る 1～ 3個 の
ヘ テ ロ 原 子 を 含 み 、 及 び こ こ で 当 該 ア リ ー ル 基 又 は ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 は 、 場 合 に よ り 1～ 8
個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個
の 炭 素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル 、 2～ 8個
の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原
子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 シ ア ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 NR 1 R
2 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 チ オ 、 Ar、 Hetも し く は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 、 1も し く は 複 数 回 、
置 換 さ れ ；
　 R 1 及 び R 2 は 、 各 々 独 立 し て 、 H、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 又 は 6～ 10個 の 炭 素
原 子 を 有 す る ア リ ー ル で あ り ；
　 Arは 、 6～ 14個 の 炭 素 原 子 を 含 む ア リ ー ル 基 で あ り 、 こ れ は 、 未 置 換 で あ る か 、 又 は 1～
8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン (F、 C
l、 Br又 は I、 好 ま し く は F又 は Cl)、 ア ル キ ル 部 分 が 各 々 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ジ ア ル
キ ル ア ミ ノ 、 ア ミ ノ 、 シ ア ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ニ ト ロ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ
ン 化 ア ル キ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有
す る ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 2～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル コ キ シ 、 3～ 8個 の 炭
素 原 子 を 有 す る ア ル ケ ニ ル オ キ シ 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル チ オ 、 1～ 8個 の 炭
素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル ス ル フ ィ ニ ル 、 1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル ス ル ホ ニ ル 、
1～ 8個 の 炭 素 原 子 を 有 す る モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 基 が 3～ 10個 の C原 子 を 有
し 及 び 場 合 に よ り 置 換 さ れ た シ ク ロ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 当 該 ア リ ー ル 部 分 が 6～ 14個 の 炭 素
原 子 を 有 し (例 え ば フ ェ ニ ル 、 ナ フ チ ル 、 ビ フ ェ ニ ル )及 び 場 合 に よ り 置 換 さ れ た ア リ ー ル
オ キ シ 、 当 該 ア リ ー ル 部 分 が 6～ 14個 の 炭 素 原 子 を 有 し (例 え ば フ ェ ニ ル 、 ナ フ チ ル 、 ビ フ
ェ ニ ル )及 び 場 合 に よ り 置 換 さ れ た ア リ ー ル チ オ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 基 が 3～ 10個 の C原 子 を
有 し 及 び 任 意 に 置 換 さ れ た シ ク ロ ア ル キ ル オ キ シ 、 ス ル ホ 、 ス ル ホ ニ ル ア ミ ノ 、 ア シ ル ア
ミ ド (例 え ば ア セ ト ア ミ ド )、 ア シ ル オ キ シ (例 え ば ア セ ト キ シ )又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り
、 1又 は 複 数 回 、 置 換 さ れ ； 並 び に
　 Hetは 、 ヘ テ ロ 環 式 基 で あ り 、 こ れ は 完 全 に 飽 和 、 部 分 的 に 飽 和 又 は 完 全 に 不 飽 和 で あ
り 、 5～ 14個 の 環 原 子 を 有 し 、 こ こ で 少 な く と も 1個 の 環 原 子 は 、 N、 O又 は S原 子 で あ り 、
こ れ は 、 ハ ロ ゲ ン (F、 Cl、 Br又 は I、 好 ま し く は F又 は Cl)、 6～ 14個 の 炭 素 原 子 を 有 し (例
え ば フ ェ ニ ル 、 ナ フ チ ル 、 ビ フ ェ ニ ル )及 び 場 合 に よ り 置 換 さ れ た ア リ ー ル 、 1～ 8個 の C原
子 を 有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル
、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 ア ミ ノ 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 各 ア ル キ ル 基
が 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 、 1又 は 複 数 回 、
置 換 さ れ て い る 。 ]
で 表 さ れ る 化 合 物 ； 又 は 、 そ れ ら の 薬 学 的 に 許 容 さ れ る 塩 を 含 む 。
【 ０ ０ １ ２ 】
　 本 発 明 の 方 法 局 面 に 従 い 、 式 I又 は 式 I'の 化 合 物 を 患 者 に 投 与 す る こ と を 含 む 、 病 態 (例
え ば 、 記 憶 障 害 )に 罹 患 し た 患 者 (例 え ば 、 ヒ ト な ど の 哺 乳 動 物 )を 治 療 す る 方 法 が 提 供 さ
れ る 。 好 ま し く は 、 こ の 病 態 は 、 低 下 し た ニ コ チ ン 性 ア セ チ ル コ リ ン 受 容 体 活 性 に 関 す る
。
【 ０ ０ １ ３ 】
　 本 発 明 の 方 法 局 面 に 従 い 、 式 I又 は 式 I'の 化 合 物 を 有 効 量 投 与 す る こ と を 含 む 、 哺 乳 動
物 、 例 え ば ヒ ト に お け る 、 ニ コ チ ン 性 ア セ チ ル コ リ ン 受 容 体 伝 達 の 機 能 障 害 か ら 生 じ た 疾
患 又 は 症 状 の 治 療 又 は 予 防 の 方 法 が 提 供 さ れ る 。
【 ０ ０ １ ４ 】
　 本 発 明 の 方 法 局 面 に 従 い 、 式 I又 は 式 I'の 化 合 物 の 有 効 量 を 投 与 す る こ と を 含 む 、 哺 乳
動 物 、 例 え ば ヒ ト に お け る 、 ニ コ チ ン 性 ア セ チ ル コ リ ン 作 用 性 受 容 体 、 特 に α 7nACh受 容
体 の 欠 如 又 は 機 能 不 全 か ら 生 じ る 疾 患 又 は 症 状 を 治 療 又 は 予 防 す る 方 法 が 提 供 さ れ る 。
【 ０ ０ １ ５ 】
　 本 発 明 の 方 法 局 面 に 従 い 、 式 I又 は 式 I'の 化 合 物 を α 7nACh受 容 体 を 活 性 化 す る の に 有 効
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量 投 与 す る こ と を 含 む 、 哺 乳 動 物 、 例 え ば ヒ ト に お け る 、 抑 制 さ れ た ニ コ チ ン 性 ア セ チ ル
コ リ ン 受 容 体 伝 達 か ら 生 じ る 疾 患 又 は 症 状 を 治 療 又 は 予 防 す る 方 法 が 提 供 さ れ る 。
【 ０ ０ １ ６ 】
　 別 の 本 発 明 の 方 法 局 面 に 従 い 、 式 I又 は 式 I'の 化 合 物 の 有 効 量 を 投 与 す る こ と を 含 む 、
哺 乳 動 物 、 例 え ば ヒ ト に お け る 、 精 神 病 障 害 、 認 知 障 害 (例 え ば 、 記 憶 障 害 )、 又 は 神 経 変
性 疾 患 の 治 療 又 は 予 防 の 方 法 が 提 供 さ れ る 。
【 ０ ０ １ ７ 】
　 別 の 本 発 明 の 方 法 局 面 に 従 い 、 式 I又 は 式 I'の 化 合 物 の 有 効 量 を 投 与 す る こ と を 含 む 、
哺 乳 動 物 、 例 え ば ヒ ト に お け る 、 コ リ ン 作 用 性 シ ナ プ ス の 喪 失 か ら 生 じ る 疾 患 又 は 症 状 の
治 療 又 は 予 防 の 方 法 が 提 供 さ れ る 。
【 ０ ０ １ ８ 】
　 別 の 本 発 明 の 方 法 局 面 に 従 い 、 式 I又 は 式 I'の 化 合 物 の 有 効 量 を 投 与 す る こ と を 含 む 、
哺 乳 動 物 、 例 え ば ヒ ト に お け る 、 α 7nACh受 容 体 の 活 性 化 に よ る 神 経 変 性 障 害 の 治 療 又 は
予 防 の 方 法 が 提 供 さ れ る 。
【 ０ ０ １ ９ 】
　 別 の 本 発 明 の 方 法 局 面 に 従 い 、 式 I又 は 式 I'の 化 合 物 の 有 効 量 を 投 与 す る こ と を 含 む 、
α 7nACh受 容 体 の 活 性 化 に よ り 誘 導 さ れ た 神 経 毒 性 か ら 、 哺 乳 動 物 、 例 え ば ヒ ト に お い て
神 経 を 保 護 す る 方 法 が 提 供 さ れ る 。
【 ０ ０ ２ ０ 】
　 別 の 本 発 明 の 方 法 局 面 に 従 い 、 式 I又 は 式 I'の 化 合 物 の 有 効 量 を 投 与 す る こ と を 含 む 、
哺 乳 動 物 、 例 え ば ヒ ト に お け る 、 Aβ ペ プ チ ド の α 7nACh受 容 体 へ の 結 合 を 阻 害 す る こ と に
よ る 、 神 経 変 性 障 害 の 治 療 又 は 予 防 の 方 法 が 提 供 さ れ る 。
【 ０ ０ ２ １ 】
　 別 の 本 発 明 の 方 法 局 面 に 従 い 、 式 I又 は 式 I'の 化 合 物 の 有 効 量 を 投 与 す る こ と を 含 む 、 A
β ペ プ チ ド に よ り 誘 導 さ れ る 神 経 毒 性 か ら 、 哺 乳 動 物 、 例 え ば ヒ ト の 神 経 を 保 護 す る 方 法
が 提 供 さ れ る 。
【 ０ ０ ２ ２ 】
　 別 の 本 発 明 の 方 法 局 面 に 従 い 、 式 I又 は 式 I'の 化 合 物 を 有 効 量 投 与 す る こ と を 含 む 、 神
経 毒 性 か ら 、 哺 乳 動 物 、 例 え ば ヒ ト に お け る 、 Aβ ペ プ チ ド に よ り 誘 導 さ れ た コ リ ン 作 用
性 機 能 の 阻 害 を 緩 和 す る 方 法 が 提 供 さ れ る 。
【 ０ ０ ２ ３ 】
　 本 発 明 の 化 合 物 は 、 α -7ニ コ チ ン 性 ア セ チ ル コ リ ン 作 用 性 受 容 体 に と っ て の ニ コ チ ン 性
α -7リ ガ ン ド 、 好 ま し く は ア ゴ ニ ス ト 、 特 に 部 分 的 ア ゴ ニ ス ト で あ る 。 ニ コ チ ン 性 ア セ チ
ル コ リ ン 活 性 を 測 定 す る ア ッ セ イ は 、 当 該 技 術 分 野 に お い て 公 知 で あ る 。 例 え ば 、 Davies
, A. R.ら 、 「 Characterisation of the binding of [3H] methyllycaconitine: a new r
adioligand for labelling α  7-type neuronal nicotinic acetylcholine receptors」
、 Neuropharmacology、 38(5): 679-90 (1999)を 参 照 の こ と 。 α -7nAChRの ア ゴ ニ ス ト と し
て 、 こ れ ら の 化 合 物 は 、 中 枢 神 経 系 に 関 連 し た 様 々 な 疾 患 及 び 症 状 の 予 防 及 び 治 療 に お い
て 有 用 で あ る 。 ニ コ チ ン 性 ア セ チ ル コ リ ン 受 容 体 は 、 中 央 イ オ ン 伝 導 孔 を 形 成 す る 5種 の
サ ブ ユ ニ ッ ト 蛋 白 質 で 構 成 さ れ た リ ガ ン ド 型 イ オ ン チ ャ ン ネ ル 受 容 体 で あ る 。 現 在 、 11種
の 公 知 の 神 経 nAChRサ ブ ユ ニ ッ ト (α 2-α 9及 び β 2-β 4)が 存 在 す る 。 同 じ く 末 梢 神 経 系 に
お い て 更 に 5種 類 の サ ブ ユ ニ ッ ト が 発 現 さ れ て い る (α 1、 β 1、 γ 、 δ 、 ε )。
【 ０ ０ ２ ４ 】
　 nAChR受 容 体 亜 型 は 、 ホ モ 五 量 体 又 は ヘ テ ロ 五 量 体 で あ る こ と が で き る 。 か な り の 注 目
を 集 め て い る 亜 型 は 、 5種 の α 7サ ブ ユ ニ ッ ト か ら 形 成 さ れ た ホ モ 五 量 体 α 7受 容 体 亜 型 で
あ る 。 α 7nAChRは 、 ニ コ チ ン (ア ゴ ニ ス ト )及 び α -ブ ン ガ ロ ト キ シ ン ア ン タ ゴ ニ ス ト )に 対
す る 高 い 親 和 性 を 示 す 。 研 究 は 、 α 7-nAChRア ゴ ニ ス ト は 、 と り わ け 、 精 神 病 疾 患 、 神 経
変 性 疾 患 、 及 び 認 知 障 害 の 治 療 に お い て 有 用 で あ り 得 る こ と を 示 し て い る 。 ニ コ チ ン は 公
知 の ア ゴ ニ ス ト で あ る が 、 ニ コ チ ン よ り も 低 い 毒 性 で あ る か 又 は 少 な い 副 作 用 を 示 す 、 他
の α 7-nAChRア ゴ ニ ス ト 、 特 に 選 択 的 ア ゴ ニ ス ト を 開 発 す る 必 要 が あ る 。
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【 ０ ０ ２ ５ 】
　 化 合 物 ア ナ バ セ イ ン 、 す な わ ち 2-(3-ピ リ ジ ル )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ ピ リ ジ ン は 、 あ
る 種 の 海 洋 性 蠕 虫 (nemertine worms)及 び ア リ に お け る 天 然 由 来 の 毒 素 で あ る 。 例 え ば 、 K
emら 、 Toxicon、 9: 23 (1971)を 参 照 の こ と 。 ア ナ バ セ イ ン は 、 哺 乳 動 物 の ニ コ チ ン 受 容
体 の 強 力 な ア ク チ ベ ー タ ー で あ る 。 例 え ば 、 Kem、 Amer. Zoologist、 25: 99 (1985)参 照
の こ と 。 ア ナ バ シ ン 及 び DMAB(3-[4-(ジ メ チ ル ア ミ ノ )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ -2',3'-ビ ピ リ ジ ン )な ど の あ る 種 の ア ナ バ セ イ ン ア ナ ロ グ も 、 ニ コ チ ン 受 容 体 ア ゴ ニ ス
ト で あ る こ と が わ か っ て い る 。 例 え ば 、 米 国 特 許 第 5,602,257号 明 細 書 及 び 国 際 公 開 第 92/
15306号 パ ン フ レ ッ ト を 参 照 の こ と 。 GTS-21と し て も 公 知 の ひ と つ の 特 定 の ア ナ バ セ イ ン
ア ナ ロ グ (E-3-[2,4-ジ メ ト キ シ -ベ ン ジ リ デ ン ]-ア ナ バ セ イ ン 、 及 び DMXB(例 え ば 、 米 国 特
許 第 5,741,802号 明 細 書 を 参 照 )は 、 集 中 的 に 研 究 さ れ て い る 選 択 的 部 分 的 α 7-nAChRア ゴ
ニ ス ト で あ る 。 例 え ば 、 異 常 な 感 覚 阻 害 は 、 精 神 分 裂 病 の 感 覚 処 理 欠 損 (sensory process
ing deficit)で あ り 、 及 び GTS-21は 、 α 7-nAChRと の 相 互 作 用 を 通 じ て 、 感 覚 阻 害 を 増 大
す る こ と が わ か っ て い る 。 例 え ば 、 Stevensら 、 Psychopharmacology、 136: 320-27 (1998
)参 照 の こ と 。
【 ０ ０ ２ ６ 】
　 式 I及 び 式 I'の 化 合 物 に 関 し て 、 こ こ で ハ ロ ゲ ン は 、 F、 Cl、 Br及 び Iを 意 味 す る 。 好 ま
し い ハ ロ ゲ ン は 、 F及 び Clで あ る 。
【 ０ ０ ２ ７ 】
　 ア ル キ ル は 全 体 を 通 じ 、 好 ま し く は 1～ 8個 の 炭 素 原 子 、 特 に 1～ 4個 の 炭 素 原 子 を 有 す る
、 直 鎖 又 は 分 枝 鎖 の 脂 肪 族 炭 化 水 素 ラ ジ カ ル を 意 味 す る 。 好 適 な ア ル キ ル 基 は 、 メ チ ル 、
エ チ ル 、 プ ロ ピ ル 、 イ ソ プ ロ ピ ル 、 ブ チ ル 、 sec-ブ チ ル 、 tert-ブ チ ル 、 ペ ン チ ル 、 ヘ キ
シ ル 、 ヘ プ チ ル 、 及 び オ ク チ ル を 意 味 す る 。 好 適 な ア ル キ ル 基 の 他 の 例 は 、 1-、 2-又 は 3-
メ チ ル ブ チ ル 、 1,1-、 1,2-又 は 2,2-ジ メ チ ル プ ロ ピ ル 、 1-エ チ ル プ ロ ピ ル 、 1-、 2-、 3-又
は 4-メ チ ル ペ ン チ ル 、 1,1-、 1,2-、 1,3-、 2,2-、 2,3-又 は 3,3-ジ メ チ ル ブ チ ル 、 1-又 は 2-
エ チ ル ブ チ ル 、 エ チ ル メ チ ル プ ロ ピ ル 、 ト リ メ チ ル プ ロ ピ ル 、 メ チ ル ヘ キ シ ル 、 ジ メ チ ル
ペ ン チ ル 、 エ チ ル ペ ン チ ル 、 エ チ ル メ チ ル ブ チ ル 、 ジ メ チ ル ブ チ ル な ど を 含 む 。
【 ０ ０ ２ ８ 】
　 好 適 な ア ル ケ ニ ル 又 は ア ル キ ニ ル 基 は 、 1-プ ロ ペ ニ ル 、 2-プ ロ ペ ニ ル (ア リ ル )、 1-ブ テ
ニ ル 、 2-ブ テ ニ ル 、 3-ブ テ ニ ル 、 1-ペ ン テ ニ ル 、 2-ペ ン テ ニ ル 、 エ チ ニ ル 、 1-プ ロ ピ ニ ル
、 2-プ ロ ピ ニ ル 、 1-ブ チ ニ ル 、 1,3-ブ タ ジ エ ニ ル 及 び 3-メ チ ル -2-ブ テ ニ ル で あ る 。
【 ０ ０ ２ ９ 】
　 ア ル コ キ シ は 、 ア ル キ ル 部 分 が 、 好 ま し く は 1～ 8個 、 よ り 好 ま し く は 1～ 6個 の 炭 素 原 子
、 特 に 1～ 4個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル キ ル -O-基 を 意 味 す る 。 好 適 な ア ル コ キ シ 基 は 、 メ
ト キ シ 、 エ ト キ シ 、 プ ロ ポ キ シ 、 イ ソ プ ロ ポ キ シ 、 イ ソ ブ ト キ シ 、 sec-ブ ト キ シ 、 ペ ン ト
キ シ 、 ヘ キ ソ キ シ 、 ヘ プ ト キ シ 、 及 び オ ク ト キ シ を 含 む 。 好 ま し い ア ル コ キ シ 基 は メ ト キ
シ 及 び エ ト キ シ で あ る 。 同 様 に 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル は 、 ア ル キ ル 部 分 が 1～ 8個 の 炭 素
原 子 を 有 す る ア ル キ ル -O-CO-基 を 意 味 す る 。
【 ０ ０ ３ ０ 】
　 シ ク ロ ア ル キ ル は 、 3～ 10個 の 炭 素 原 子 、 好 ま し く は 3～ 8個 の 炭 素 原 子 、 特 に 3～ 6個 の
炭 素 原 子 を 有 す る 、 単 環 式 、 二 環 式 又 は 三 環 式 の 飽 和 で あ る 炭 化 水 素 ラ ジ カ ル で あ る 。 好
適 な シ ク ロ ア ル キ ル 基 は 、 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 、 シ ク ロ ヘ プ チ ル 、 シ ク ロ オ ク チ ル 、 及 び ノ ル ボ ル ニ ル で あ る 。 他 の 好 適 な シ ク ロ ア
ル キ ル 基 は 、 ス ピ ロ ペ ン チ ル 、 ビ シ ク ロ [2.1.0]ペ ン チ ル 、 ビ シ ク ロ [3.1.0]ヘ キ シ ル 、 ス
ピ ロ [2.4]ヘ プ チ ル 、 ス ピ ロ [2.5]オ ク チ ル 、 ビ シ ク ロ [5.1.0]オ ク チ ル 、 ス ピ ロ [2.6]ノ ニ
ル 、 ビ シ ク ロ [2.2.0]ヘ キ シ ル 、 ス ピ ロ [3.3]ヘ プ チ ル 、 及 び ビ シ ク ロ [4.2.0]オ ク チ ル で
あ る 。 好 ま し い シ ク ロ ア ル キ ル 基 は 、 シ ク ロ プ ロ ピ ル 、 シ ク ロ ペ ン チ ル 、 及 び シ ク ロ ヘ キ
シ ル で あ る 。
【 ０ ０ ３ １ 】
　 シ ク ロ ア ル キ ル 基 は 、 C 1 - 4 -ア ル キ ル 、 C 1 - 4 -ア ル コ キ シ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ア ミ ノ 、 1～ 4
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個 の C原 子 を 有 す る モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 及 び ／ 又 は 各 ア ル キ ル 基 が 1～ 4個 の C原 子 を 有 す
る ジ ア ル キ ル ア ミ ノ に よ り 置 換 す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ３ ２ 】
　 シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル 基 は 、 4～ 14個 の 炭 素 原 子 、 例 え ば 、 シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル 、
シ ク ロ プ ロ ピ ル エ チ ル 、 シ ク ロ ブ チ ル メ チ ル 、 シ ク ロ ペ ン チ ル メ チ ル 、 及 び シ ク ロ ヘ キ シ
ル メ チ ル を 含 む 。
【 ０ ０ ３ ３ 】
　 基 も し く は 置 換 基 そ れ 自 身 と し て 又 は 基 も し く は 置 換 基 の 一 部 と し て の ア リ ー ル は 、 特
に 記 さ な い 限 り は 、 6～ 14個 の 炭 素 原 子 、 好 ま し く は 6～ 10個 の 炭 素 原 子 を 含 む 芳 香 族 炭 素
環 式 ラ ジ カ ル を 意 味 す る 。 適 当 な ア リ ー ル 基 は 、 フ ェ ニ ル 、 ナ フ チ ル 及 び ビ フ ェ ニ ル を 含
む 。 置 換 さ れ た ア リ ー ル 基 は 、 ハ ロ ゲ ン 、 ア ル キ ル 、 ヒ ド ロ キ シ 、 ア ル コ キ シ 、 ニ ト ロ 、
メ チ レ ン ジ オ キ シ 、 エ チ レ ン ジ オ キ シ 、 ア ミ ノ 、 ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ
ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル コ キ シ 、 カ ル ボ キ シ 、 シ ア ノ 、 ア シ ル 、 ア ル コ キ シ カ
ル ボ ニ ル 、 ア ル キ ル チ オ 、 ア ル キ ル ス ル フ ィ ニ ル 、 ア ル キ ル ス ル ホ ニ ル 、 フ ェ ノ キ シ 、 及
び ア シ ル オ キ シ (例 え ば 、 ア セ ト キ シ )に よ り 、 1又 は 複 数 回 、 置 換 さ れ た 前 述 の ア リ ー ル
基 を 含 む 。
【 ０ ０ ３ ４ 】
　 ヘ テ ロ 環 式 基 は 、 1、 2又 は 3個 の 環 、 及 び 合 計 5～ 14個 、 好 ま し く は 5～ 10個 の 環 原 子 を
有 し 、 こ こ で 少 な く と も 1個 の 環 原 子 は N、 O又 は S原 子 で あ る 、 飽 和 、 部 分 的 飽 和 及 び 不 飽
和 で あ る ヘ テ ロ 環 式 基 を 意 味 す る 。 好 ま し く は 、 ヘ テ ロ 環 式 基 は 、 N、 O及 び Sか ら 選 択 さ
れ る 1～ 3個 の ヘ テ ロ -環 原 子 を 含 む 。 好 適 な 飽 和 及 び 部 分 的 に 飽 和 で あ る ヘ テ ロ 環 式 基 は
、 テ ト ラ ヒ ド ロ フ ラ ニ ル 、 テ ト ラ ヒ ド ロ チ エ ニ ル 、 ピ ロ リ ジ ニ ル 、 ピ ペ リ ジ ニ ル 、 ピ ペ ラ
ジ ニ ル 、 モ ル ホ リ ニ ル 、 イ ソ オ キ サ ゾ リ ニ ル な ど を 含 む が 、 こ れ ら に 限 定 さ れ る も の で は
な い 。 好 適 な ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 は 、 フ リ ル 、 チ エ ニ ル 、 ピ ロ リ ル 、 ピ ラ ゾ リ ル 、 イ ミ ダ ゾ
リ ル 、 ピ リ ジ ル 、 ピ リ ミ ジ ニ ル 、 イ ン ド リ ル 、 キ ノ リ ニ ル 、 ナ フ チ リ ジ ニ ル な ど を 含 む が
、 こ れ ら に 限 定 さ れ る も の で は な い 。 好 ま し い ヘ テ ロ 環 式 及 び ヘ テ ロ ア リ ー ル 基 は 、 テ ト
ラ ヒ ド ロ フ ラ ニ ル 、 テ ト ラ ヒ ド ロ ピ ラ ニ ル 、 2-チ エ ニ ル 、 3-チ エ ニ ル 、 2-、 3-又 は 4-ピ リ
ジ ル 、 2-、 3-、 4-、 5-、 6-、 7-又 は 8-キ ノ リ ニ ル 、 及 び 1-、 3-、 4-、 5-、 6-、 7-又 は 8-イ
ソ キ ノ リ ニ ル を 含 む 。 好 適 な ヘ テ ロ 環 式 基 の 他 の 例 は 、 2-キ ノ リ ニ ル 、 1,3-ベ ン ゾ ジ オ キ
シ ル 、 2-チ エ ニ ル 、 2-ベ ン ゾ フ ラ ニ ル 、 2-ベ ン ゾ チ オ フ ラ ニ ル 、 3-チ エ ニ ル 、 2,3-ジ ヒ ド
ロ -5-ベ ン ゾ フ ラ ニ ル 、 4-イ ン ド リ ル 、 4-ピ リ ジ ル 、 3-キ ノ リ ニ ル 、 4-キ ノ リ ニ ル 、 1,4-
ベ ン ゾ ジ オ キ サ ン -6-イ ル 、 3-イ ン ド イ ル 、 2-ピ ロ リ ル 、 3,4-1,2-ベ ン ゾ ピ ラ ン -6-イ ル 、
5-イ ン ド リ ル 、 1,5-ベ ン ゾ オ キ セ ピ ン -8-イ ル 、 3-ピ リ ジ ル 、 6-ク マ リ ニ ル 、 5-ベ ン ゾ フ
ラ ニ ル 、 2-イ ソ イ ミ ダ ゾ ー ル -4-イ ル 、 3-ピ ラ ゾ リ ル 、 及 び 3-カ ル バ ゾ リ ル を 含 む 。
【 ０ ０ ３ ５ 】
　 置 換 さ れ た ヘ テ ロ 環 式 基 は 、 1又 は 複 数 の 位 置 が 、 例 え ば 、 ハ ロ ゲ ン 、 ア リ ー ル 、 ア ル
キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ニ ト ロ 、 オ キ ソ 、 ア ミ ノ 、 ア ル キ ル ア
ミ ノ 、 及 び ジ ア ル キ ル ア ミ ノ に よ り 置 換 さ れ た 、 先 に 説 明 さ れ た ヘ テ ロ 環 式 基 を 意 味 す る
。  
【 ０ ０ ３ ６ 】
　 ア シ ル は 、 ア ル キ ル 部 分 が 、 ハ ロ ゲ ン 、 ヒ ド ロ キ シ 、 カ ル ボ キ シ 、 ア ミ ノ 、 チ オ 、 C 1 - 8
-ア ル キ ル 、 6～ 14個 の C原 子 を 有 す る ア リ ー ル 及 び ／ も し く は C 1 - 8 -ア ル コ キ シ に よ り 置 換
さ れ 得 る 、 1～ 13個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ル カ ノ イ ル ラ ジ カ ル ； 又 は 、 ア リ ー ル 部 分 は 、
ハ ロ ゲ ン 、 C 1 - 8 -ア ル キ ル 、 C 1 - 8 -ア ル コ キ シ 、 ア ル コ キ シ 、 ニ ト ロ 、 カ ル ボ キ シ 及 び ／ も
し く は ヒ ド ロ キ シ に よ り 置 換 さ れ 得 る 、 7～ 15個 の 炭 素 原 子 を 有 す る ア ロ イ ル ラ ジ カ ル を
意 味 す る 。 好 適 な ア シ ル 基 は 、 ホ ル ミ ル 、 ア セ チ ル 、 プ ロ ピ オ ニ ル 、 ブ タ ノ イ ル 及 び ベ ン
ゾ イ ル を 含 む 。
【 ０ ０ ３ ７ 】
　 1又 は 複 数 回 置 換 さ れ た ラ ジ カ ル は 、 先 に 例 証 さ れ た 置 換 基 の 好 ま し く は 1～ 3個 の 置 換
基 、 特 に 1～ 2個 の 置 換 基 を 有 す る 。 ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル の よ う な ハ ロ ゲ ン 化 ラ ジ カ ル は 、
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ト リ フ ル オ ロ メ チ ル の よ う な 、 過 ハ ロ ゲ ン 化 ラ ジ カ ル を 含 む 。
【 ０ ０ ３ ８ 】
　 式 I又 は 式 I'の 化 合 物 に お い て 、 Aは 、 好 ま し く は ピ ロ リ ル 、 チ エ ニ ル 、 ベ ン ゾ フ ラ ニ ル
、 ベ ン ゾ チ オ フ ェ ニ ル (ベ ン ゾ チ エ ニ ル )、 ピ ラ ゾ リ ル 、 イ ン ダ ゾ リ ル 、 フ ェ ニ ル 又 は イ ン
ド リ ル で あ り 、 こ れ ら は 各 々 の 場 合 に お い て 、 未 置 換 で あ る か 、 又 は 、 1～ 8個 の C原 子 を
有 す る ア ル キ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、
ニ ト ロ 、 オ キ シ ド 、 2～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す
る ア ル キ ル -ス ル ホ ニ ル 、 Ar、 Ar-CO-、 Ar-ス ル ホ ニ ル 、 AR-O-、 Ar-ア ル キ ル -O-(こ こ で ア
ル キ レ ン 基 は 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る 。 )、 Ar-チ オ 、 ヘ テ ロ 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ
ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 -ア ル キ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ハ ロ ゲ ン 化 -ア
ル コ キ シ 、 ア ミ ノ 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 各 ア ル キ ル 基 が 1～ 8個
の C原 子 を 有 す る ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア
ル キ ル 、 2～ 8個 の C原 子 を 有 す る ヒ ド ロ キ シ ア ル コ キ シ 、 ア シ ル 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る
ア ル キ ル チ オ 、 1～ 8個 の C原 子 を 有 す る ア ル キ ル ス ル フ ィ ニ ル 、 ア シ ル ア ミ ド (例 え ば 、 ア
セ ト ア ミ ド )、 及 び ア シ ル オ キ シ (例 え ば 、 ア セ ト キ シ )に よ り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ３ ９ 】
　 R 3 及 び R 4 は 各 々 好 ま し く は Hで あ る 。
【 ０ ０ ４ ０ 】
　 加 え て 、 本 発 明 に 従 い 好 ま し い 化 合 物 は 、 亜 式 Ia-Ipに お い て 説 明 さ れ た も の で あ り 、
こ れ ら は 式 Iに 対 応 す る が 、 下 記 の 好 ま し い 群 を 含 む 。
【 ０ ０ ４ １ 】
　 Ia　 Aは 、 ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ フ ラ ニ ル 、 例 え ば 、 2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ フ ラ ン -5-イ ル で あ り
、 こ れ は 未 置 換 で あ る か 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、
ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア
ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ
り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ４ ２ 】
　 Ib　 Aは 、 ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ ジ オ キ シ ニ ル 、 例 え ば 、 2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ [1,4]ジ オ キ シ ン
-6-イ ル で あ り 、 こ れ は 未 置 換 で あ る か 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ
キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、
モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 又 は そ れ
ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ４ ３ 】
　 Ic　 Aは 、 ク ロ マ ニ ル 、 例 え ば 、 ク ロ マ ン -6-イ ル で あ り 、 こ れ は 未 置 換 で あ る か 、 又 は
ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル
、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド
ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ４ ４ 】
　 Id　 Aは 、 ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ ジ オ キ セ ピ ニ ル 、 例 え ば 、 3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [b][1,4]
ジ オ キ セ ピ ン -7-イ ル で あ り 、 こ れ は 未 置 換 で あ る か 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ
ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ
ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ
ル 、 又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ４ ５ 】
　 Ie　 Aは 、 イ ン ド リ ル 、 例 え ば 、 イ ン ド ー ル -3-イ ル 、 イ ン ド ー ル -4-イ ル 、 イ ン ド ー ル -
5-イ ル 、 イ ン ド ー ル -6-イ ル で あ り 、 こ れ は 未 置 換 で あ る か 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ
、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ
ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ
ア ル キ ル 、 又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ４ ６ 】
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　 If　 Aは 、 ヘ テ ロ 環 式 基 に よ り 置 換 さ れ た フ ェ ニ ル (例 え ば 、 4-(4-モ ル ホ リ ニ ル )-フ ェ
ニ ル 、 4-(ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル )-フ ェ ニ ル 、 4-(ピ ペ リ ジ ン -1-イ ル )-フ ェ ニ ル 、 3-(ピ ペ リ
ジ ン -1-イ ル )-フ ェ ニ ル 、 4-(ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )-フ ェ ニ ル 、 4-(チ オ モ ル ホ リ ン -4-イ ル )
-フ ェ ニ ル 、 4-(1,4-ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )-フ ェ ニ ル 、 4-(1,4-オ キ サ ゼ パ ン -4-イ ル )-フ ェ
ニ ル )で あ り 、 こ れ は 未 置 換 で あ る か 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 シ
ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル
、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド
ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 -COR 5 、 又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ４ ７ 】
　 Ig　 Aは 、 ベ ン ゾ オ キ サ ジ ニ ル 、 例 え ば 、 3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン -7-
イ ル で あ り 、 こ れ は 未 置 換 で あ る か 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 シ ク
ロ ア ル キ ル ア ル キ ル 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、
シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ
キ シ ル 、 も し く は ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ４ ８ 】
　 Ih　 Aは 、 イ ン ダ ゾ リ ル 、 例 え ば 、 イ ン ダ ゾ ル -3-イ ル 、 イ ン ダ ゾ ル -4-イ ル 、 イ ン ダ ゾ
ル -5-イ ル 、 イ ン ダ ゾ ル -6-イ ル で あ り 、 こ れ は 未 置 換 で あ る か 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ
シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル
オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ
シ ア ル キ ル 、 又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ４ ９ 】
　 Ii　 Aは 、 ベ ン ゾ イ ミ ダ ゾ リ ル 、 例 え ば 、 ベ ン ゾ イ ミ ダ ゾ -5-イ ル で あ り 、 こ れ は 未 置 換
で あ る か 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ
キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ
ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ て い
る 。
【 ０ ０ ５ ０ 】
　 Ij　 Aは 、 フ ェ ニ ル ピ ペ ラ ジ ニ ル 、 例 え ば 、 4-フ ェ ニ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル で あ り 、 こ れ
は 未 置 換 で あ る か 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ
ル 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル
オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ
シ ア ル キ ル 、 Ar又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ５ １ 】
　 Ik　 Aは 、 ベ ン ゾ チ ア ゾ リ ル (例 え ば 、 ベ ン ゾ チ ア ゾ ー ル -5-イ ル 、 ベ ン ゾ チ ア オ ゾ ー ル -
6-イ ル )で あ り 、 こ れ は 未 置 換 で あ る か 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、
シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ
ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ
ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ５ ２ 】
　 Il　 Aは 、 ピ ロ リ ル (例 え ば 、 1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル )で あ り 、 こ れ は 未 置 換 で あ る か 、 又
は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ
キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、
モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 未 置 換 又
は ハ ロ ゲ ン 、 ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル も し く は ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ に よ り 置 換 さ れ た ア リ ー
ル (例 え ば 、 フ ェ ニ ル )、 又 は 未 置 換 又 は ハ ロ ゲ ン 、 ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル も し く は ハ ロ ゲ ン
化 ア ル コ キ シ に よ り 置 換 さ れ た ア リ ー ル ア ル キ ル (ベ ン ジ ル 、 ビ フ ェ ニ ル メ チ ル )、 又 は そ
れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ５ ３ 】
　 Im　 Aは 、 ピ ラ ゾ リ ル (例 え ば 、 2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル )で あ り 、 こ れ は 未 置 換 で あ る か
、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 シ ク ロ ア ル キ ル ア ル キ ル 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ
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ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ
ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 未 置
換 又 は ハ ロ ゲ ン 、 ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル も し く は ハ ロ ゲ ン 化 ア ル コ キ シ に よ り 置 換 さ れ た Ar
(例 え ば 、 フ ェ ニ ル )、 又 は 未 置 換 又 は ハ ロ ゲ ン 、 ハ ロ ゲ ン 化 ア ル キ ル も し く は ハ ロ ゲ ン 化
ア ル コ キ シ に よ り 置 換 さ れ た ア リ ー ル ア ル キ ル (ベ ン ジ ル 、 ビ フ ェ ニ ル メ チ ル )、 又 は そ れ
ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ５ ４ 】
　 In　 Aは 、 ジ ア ザ ビ シ ク ロ ヘ プ チ ル (例 え ば 、 2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル
)で あ り 、 こ れ は 未 置 換 で あ る か 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 シ ク ロ
ア ル キ ル ア ル キ ル 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ
ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ
シ ル 、 ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ５ ５ 】
　 Io　 Aは 、 ベ ン ゾ ジ オ キ ソ リ ル (例 え ば 、 ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル )で あ り 、 こ
れ は 未 置 換 で あ る か 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 シ ク ロ ア ル キ ル ア ル
キ ル 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ
ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 ヒ ド ロ
キ シ ア ル キ ル 、 又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ５ ６ 】
　 Ip　 Aは 、 ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ ジ オ イ ニ ル (例 え ば 、 2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ [1,4]ジ オ イ ン -6-イ
ル )で あ り 、 こ れ は 未 置 換 で あ る か 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 シ ク ロ ア ル キ ル 、 シ ク
ロ ア ル キ ル ア ル キ ル 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、
シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ
キ シ ル 、 も し く は ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル 、 又 は そ れ ら の 組 合 せ に よ り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ５ ７ 】
　 更 な る 好 ま し い 本 発 明 の 化 合 物 局 面 に 従 い 、 式 Iの 化 合 物 は 以 下 か ら 選 択 さ れ る ：
3-キ ノ リ ン -2-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-キ ノ リ ン -3-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3,4-ジ ヒ ド ロ キ ノ リ ン -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(ト ル エ ン -4-ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル -4-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2
,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -6-カ ル ボ ン
酸 メ チ ル エ ス テ ル ；
3-(5-メ ト キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(6-ベ ン ジ ル オ キ シ -2H-ピ ロ ロ [3,3-c]ピ リ ジ ン -1-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(1-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(4-ベ ン ジ ル オ キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-(2-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(3H-イ ミ ダ ゾ ー ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
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3-(1-メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(5-フ ル オ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(6-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(7-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(5-ベ ン ジ ル オ キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-(2-メ チ ル -5-ニ ト ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ；
[5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )ベ ン ゾ フ ラ ン -2-イ ル ]フ ェ
ニ ル メ タ ノ ン ；
6-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )ク ロ メ ン -2-オ ン ；
3-(5'-ブ ロ モ -1H,1'H-[2,2']ビ ピ ロ リ ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-1H-チ オ フ ェ ン -2-カ ル ボ ン
酸 ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ [1,4]ジ オ キ シ ン -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-[5-(4-ブ ロ モ フ ェ ニ ル )-チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ -[2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-[1-(ト ル エ ン -4-ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2
,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-[1-メ タ ン ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ
リ ド ；
3-(ベ ン ゾ フ ラ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク
ロ リ ド ；
3-(5-プ ロ ピ ル チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(5-ブ ロ モ チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ
ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(5-メ チ ル チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ
ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(4-ブ ロ モ チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ
ド ロ ク ロ リ ド ；
4-[5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )チ オ フ ェ ン -2-イ ル ]フ ェ
ノ ー ル ジ ヒ ド ロ ブ ロ ミ ド ；
3-(ベ ン ゾ [b]チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(チ オ フ ェ ン -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ
リ ド ；
3-(ベ ン ゾ [b]チ オ フ ェ ン -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ フ ラ ン -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [b][1,4]ジ オ キ セ ピ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ -[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
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3-(2,2-ジ メ チ ル ク ロ マ ン -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,2-ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,
3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(7-メ ト キ シ ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(5-ブ ロ モ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-2-ニ ト ロ フ ェ ノ ー ル ；
3-(1-メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )シ ン ノ リ ン ；
3-(3-ニ ト ロ -4-ピ ペ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(4-(ピ ラ ゾ ー ル -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
7-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-4H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン
-3-オ ン ；
6-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-4H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン
-3-オ ン ；
3-(3-モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3-ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[3-(4-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(4-ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル -ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[2-(4-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(1H-イ ン ダ ゾ ル -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-イ ン ダ ゾ ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(2-モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-ベ ン ズ ト リ ア ゾ ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-1,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ズ イ ミ ダ
ゾ ー ル -2-オ ン ；
3-(1H-ベ ン ズ イ ミ ダ ゾ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(4-モ ル ホ リ ン -4-イ ル -ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-10-メ チ ル -1OH-フ ェ ノ チ ア
ジ ン ；
7-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-4-メ チ ル -3,4-ジ ヒ ド ロ -2H
-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン ；
3-(1H-ピ ロ ロ [2,3-b]ピ リ ジ ン -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(6-メ ト キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']-ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-9-メ チ ル -9H-カ ル バ ゾ ー
ル ；
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3-(4-メ ト キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(7-メ ト キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(6-フ ル オ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ
ク ロ リ ド ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-9-エ チ ル -9H-カ ル バ ゾ ー ル
ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(1-ベ ン ジ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-9-エ チ ル -9H-カ ル バ ゾ ー ル
；
3-(5-ニ ト ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(5-ク ロ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ -[2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(3-ニ ト ロ -4-ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(3-ア ミ ノ -4-ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(3-ア ミ ノ -4-ピ ペ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(3-ア ミ ノ -4-モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(5-ク ロ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(1H-イ ン ダ ゾ ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3-ピ ペ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(ベ ン ゾ チ ア ゾ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,
3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,
3']ビ ピ リ ジ ニ ル ト リ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(4-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル -3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-
3,4,5,6- テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(4-エ チ ル -3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(ベ ン ゾ チ ア ゾ ー ル -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-フ ェ ニ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-[2-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )ピ ロ ー ル -1-イ ル ]ベ ン ゾ
ニ ト リ ル ；
3-(2-シ ク ロ ヘ キ シ ル メ チ ル -2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(2-シ ク ロ ペ ン チ ル -2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-[1-(4-ク ロ ロ フ ェ ニ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
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ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(4-ト リ フ ル オ ロ メ ト キ シ フ ェ ニ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(ト ラ ン ス -2,5-ジ メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [
2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
[3-[4-(シ ス -3,5-ジ メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(4-チ オ モ ル ホ リ ン -4-イ ル -ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-[4-(1-オ キ ソ -1λ 4-チ オ モ ル ホ リ ン -4-イ ル )-ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ -[2
,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(1,1-ジ オ キ ソ -1λ 6-チ オ モ ル ホ リ ン -4-イ ル )-ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ -[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(2,6-ジ メ チ ル モ ル ホ リ ン -4-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-(4-[1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(4-ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[3-(ト ラ ン ス -2,5-ジ メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [
2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[3-(シ ス -3,5-ジ メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3-チ オ モ ル ホ リ ン -4-イ ル -ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-[3-(2,6-ジ メ チ ル モ ル ホ リ ン -4-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-(3-[1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-[3-(4-フ ェ ニ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ
ジ ニ ル ；
3-{3-[4-(4-フ ル オ ロ フ ェ ニ ル )ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ
[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3-ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-{3-[(1S,4S)-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト
ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3-[1,4]オ キ サ ゼ パ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-[4-(4-フ ェ ニ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ
ジ ニ ル ；
3-{4-[4-(4-フ ル オ ロ フ ェ ニ ル )-ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-{4-[(1S,4S)-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト
ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(4-[1,4]オ キ サ ゼ パ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-[4-(3-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-[4-(2-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-[4-(4-エ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
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ニ ル ；
3-[4-(4-エ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-[1-(4-ク ロ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(4-フ ル オ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(4-ト リ フ ル オ ロ メ チ ル ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ
ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(4-ク ロ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(4-フ ル オ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(2,6-ジ ク ロ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(3,4-ジ ク ロ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(4-ト リ フ ル オ ロ メ ト キ シ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-ビ フ ェ ニ ル -4-イ ル メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,
3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(2-フ ル オ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-メ チ ル プ ロ ピ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ
ジ ニ ル ；
3-(1-ピ リ ジ ン -4-イ ル メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(1-エ チ ル プ ロ ピ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(2-ク ロ ロ -6-フ ル オ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ
ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-ペ ン タ フ ル オ ロ フ ェ ニ ル メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(2,4,5-ト リ フ ル オ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-エ チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-[1-(2-メ チ ル プ ロ ピ ル )-1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-シ ク ロ ブ チ ル メ チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ -[2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-シ ク ロ ヘ キ シ ル メ チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-シ ク ロ ペ ン チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-[5-ブ ロ モ -2-(4-ク ロ ロ ベ ン ジ ル )-2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ
ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ
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[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-シ ク ロ ペ ン チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-{4-[(1S,4S)-5-メ チ ル -2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,
5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-{4-[(1S,4S)-5-エ チ ル -2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,
5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-{4-[(1S,4S)-5-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル -2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン
ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-メ チ ル [1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル [1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-シ ク ロ ペ ン チ ル [1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )-ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ
[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-イ ソ ブ チ ル -[1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )-ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ -[2
,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-{4-[(1S,4S)-5-(2-メ チ ル プ ロ ピ ル )-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ
リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-{4-[(1S,4S)-5-シ ク ロ ペ ン チ ル -2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ
ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-エ チ ル [1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ；
シ ク ロ プ ロ ピ ル -{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ
ル ]ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル }メ タ ノ ン ；
1-{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ]ピ ペ ラ ジ ン
-1-イ ル }プ ロ パ ン -1-オ ン ；
1-{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ]ピ ペ ラ ジ ン
-1-イ ル }-2,2,2-ト リ フ ル オ ロ エ タ ノ ン ；
シ ク ロ プ ロ ピ ル -{(1S,4S)-5-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ
ル )フ ェ ニ ル ]-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル }メ タ ノ ン ；
シ ク ロ プ ロ ピ ル -{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ
ル ][1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル }メ タ ノ ン ；
1-{(1S,4S)-5-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ]-2
,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル }-2,2,2-ト リ フ ル オ ロ エ タ ノ ン ；
1-{(1S,4S)-5-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ]-2
,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル }プ ロ パ ン -1-オ ン ；
1-{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ][1,4]ジ ア
ゼ パ ン -1-イ ル }-2,2,2-ト リ フ ル オ ロ エ タ ノ ン ；
1-{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ][1,4]ジ ア
ゼ パ ン -1-イ ル }プ ロ パ ン -1-オ ン ；
シ ク ロ プ ロ ピ ル -{(1S,4S)-5-[3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ
ル )フ ェ ニ ル ]-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル }メ タ ノ ン ；
1-{(1S,4S)-5-[3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ]-2
,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル }-2,2,2-ト リ フ ル オ ロ エ タ ノ ン ；
シ ク ロ プ ロ ピ ル -{4-[3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ
ル ]-[1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル }メ タ ノ ン ；
1-{4-[3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ][1,4]ジ ア
ゼ パ ン -1-イ ル }-2,2,2-ト リ フ ル オ ロ エ タ ノ ン ；
1-{4-[3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ]-[1,4]ジ ア
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ゼ パ ン -1-イ ル }プ ロ パ ン -1-オ ン ；
3-(ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-5'-メ チ ル -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-5'-メ チ ル -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
5'-メ チ ル -3-(1H-ピ ラ ゾ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-5'-フ ル オ ロ -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル ；
5'-フ ル オ ロ -3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
5'-フ ル オ ロ -3-(1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ [1,4]ジ オ キ シ ン -6-イ ル メ チ レ ン )-5'-フ ル オ ロ -3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-5'-フ ル オ ロ -3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
5'-フ ル オ ロ -3-(4-モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ
ジ ニ ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-6'-ト リ フ ル オ ロ メ チ ル -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]； 及 び そ れ ら の 生 理 的 に 許 容 さ れ る 塩 。
【 ０ ０ ５ ８ 】
　 本 発 明 の 使 用 局 面 の 好 ま し い 方 法 に 従 い 、 式 Iの 化 合 物 は 以 下 か ら 選 択 さ れ る ：
3-キ ノ リ ン -2-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-キ ノ リ ン -3-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3,4-ジ ヒ ド ロ キ ノ リ ン -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(ト ル エ ン -4-ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル -4-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2
,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -6-カ ル ボ ン
酸 メ チ ル エ ス テ ル ；
3-(5-メ ト キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(6-ベ ン ジ ル オ キ シ -2H-ピ ロ ー ル [3,3-c]ピ リ ジ ン -1-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ
ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(1-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(4-ベ ン ジ ル オ キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-(2-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(3H-イ ミ ダ ゾ ー ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(5-フ ル オ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
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3-(6-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(7-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(5-ベ ン ジ ル オ キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-(2-メ チ ル -5-ニ ト ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ；
[5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )ベ ン ゾ フ ラ ン -2-イ ル ]フ ェ
ニ ル メ タ ノ ン ；
6-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )ク ロ メ ン -2-オ ン ；
3-(5'-ブ ロ モ -1H,1'H-[2,2']ビ ピ ロ リ ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-1H-チ オ フ ェ ン -2-カ ル ボ ン
酸 ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ [1,4]ジ オ キ シ ン -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-[5-(4-ブ ロ モ フ ェ ニ ル )-チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ -[2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-[1-(ト ル エ ン -4-ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2
,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-[1-メ タ ン ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ
リ ド ；
3-(ベ ン ゾ フ ラ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク
ロ リ ド ；
3-(5-プ ロ ピ ル チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(5-ブ ロ モ チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ
ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(5-メ チ ル チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ
ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(4-ブ ロ モ チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ
ド ロ ク ロ リ ド ；
4-[5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )チ オ フ ェ ン -2-イ ル ]フ ェ
ノ ー ル ジ ヒ ド ロ ブ ロ ミ ド ；
3-(ベ ン ゾ [b]チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(チ オ フ ェ ン -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ
リ ド ；
3-(ベ ン ゾ [b]チ オ フ ェ ン -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ フ ラ ン -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [b][1,4]ジ オ キ セ ピ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ -[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,2-ジ メ チ ル ク ロ マ ン -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,2-ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,
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3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(7-メ ト キ シ ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(5-ブ ロ モ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-2-ニ ト ロ フ ェ ノ ー ル ；
3-(1-メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )シ ン ノ リ ン ；
3-(3-ニ ト ロ -4-ピ ペ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(4-(ピ ラ ゾ ー ル -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
7-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-4H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン
-3-オ ン ；
6-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-4H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン
-3-オ ン ；
3-(3-モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3-ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[3-(4-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(4-ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル -ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[2-(4-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(1H-イ ン ダ ゾ ル -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-イ ン ダ ゾ ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(2-モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-ベ ン ズ ト リ ア ゾ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-1,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ズ イ ミ ダ
ゾ ー ル -2-オ ン ；
3-(1H-ベ ン ズ イ ミ ダ ゾ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(4-モ ル ホ リ ン -4-イ ル -ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-10-メ チ ル -1OH-フ ェ ノ チ ア
ジ ン ；
7-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-4-メ チ ル -3,4-ジ ヒ ド ロ -2H
-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン ；
3-(1H-ピ ロ ロ [2,3-b]ピ リ ジ ン -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(6-メ ト キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']-ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-9-メ チ ル -9H-カ ル バ ゾ ー
ル ；
3-(4-メ ト キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
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3-(7-メ ト キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(6-フ ル オ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ
ク ロ リ ド ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-9-エ チ ル -9H-カ ル バ ゾ ー ル
ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(1-ベ ン ジ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-9-エ チ ル -9H-カ ル バ ゾ ー ル
；
3-(5-ニ ト ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(5-ク ロ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ -[2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(3-ニ ト ロ -4-ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(3-ア ミ ノ -4-ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(3-ア ミ ノ -4-ピ ペ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(3-ア ミ ノ -4-モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(5-ク ロ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(1H-イ ン ダ ゾ ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3-ピ ペ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(ベ ン ゾ チ ア ゾ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,
3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,
3']ビ ピ リ ジ ニ ル ト リ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(4-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル -3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-
3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(4-エ チ ル -3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(ベ ン ゾ チ ア ゾ ー ル -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-フ ェ ニ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-[2-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )ピ ロ ー ル -1-イ ル ]ベ ン ゾ
ニ ト リ ル ；
3-(2-シ ク ロ ヘ キ シ ル メ チ ル -2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(2-シ ク ロ ペ ン チ ル -2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-[1-(4-ク ロ ロ フ ェ ニ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(4-ト リ フ ル オ ロ メ ト キ シ フ ェ ニ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ
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ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(ト ラ ン ス -2,5-ジ メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [
2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
[3-[4-(シ ス -3,5-ジ メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(4-チ オ モ ル ホ リ ン -4-イ ル -ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-[4-(1-オ キ ソ -1λ 4-チ オ モ ル ホ リ ン -4-イ ル )-ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ -[2
,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(1,1-ジ オ キ ソ -1λ 6-チ オ モ ル ホ リ ン -4-イ ル )-ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ -[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(2,6-ジ メ チ ル モ ル ホ リ ン -4-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-(4-[1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(4-ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[3-(ト ラ ン ス -2,5-ジ メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [
2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[3-(シ ス -3,5-ジ メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3-チ オ モ ル ホ リ ン -4-イ ル -ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-[3-(2,6-ジ メ チ ル モ ル ホ リ ン -4-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-(3-[1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-[3-(4-フ ェ ニ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ
ジ ニ ル ；
3-{3-[4-(4-フ ル オ ロ フ ェ ニ ル )ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ
[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3-ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-{3-[(1S,4S)-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト
ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3-[1,4]オ キ サ ゼ パ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-[4-(4-フ ェ ニ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ
ジ ニ ル ；
3-{4-[4-(4-フ ル オ ロ フ ェ ニ ル )ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ
[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-{4-[(1S,4S)-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト
ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(4-[1,4]オ キ サ ゼ パ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-[4-(3-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-[4-(2-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-[3-(4-エ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-[4-(4-エ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ

10

20

30

40

50

(43) JP 2006-501246 A 2006.1.12



ニ ル ；
3-[1-(4-ク ロ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(4-フ ル オ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(4-ト リ フ ル オ ロ メ チ ル ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ
ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(4-ク ロ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(4-フ ル オ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(2,6-ジ ク ロ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(3,4-ジ ク ロ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(4-ト リ フ ル オ ロ メ ト キ シ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-ビ フ ェ ニ ル -4-イ ル メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,
3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(2-フ ル オ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-メ チ ル プ ロ ピ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ
ジ ニ ル ；
3-(1-ピ リ ジ ン -4-イ ル メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(1-エ チ ル プ ロ ピ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(2-ク ロ ロ -6-フ ル オ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ
ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-ペ ン タ フ ル オ ロ フ ェ ニ ル メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(2,4,5-ト リ フ ル オ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-エ チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-[1-(2-メ チ ル プ ロ ピ ル )-1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-シ ク ロ ブ チ ル メ チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ -[2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-シ ク ロ ヘ キ シ ル メ チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-シ ク ロ ペ ン チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-[5-ブ ロ モ -2-(4-ク ロ ロ ベ ン ジ ル )-2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ
ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ
[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-シ ク ロ ペ ン チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
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ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-{4-[(1S,4S)-5-メ チ ル -2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,
5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-{4-[(1S,4S)-5-エ チ ル -2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,
5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-{4-[(1S,4S)-5-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル -2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン
ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-メ チ ル [1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル [1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-シ ク ロ ペ ン チ ル [1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )-ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ
[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-イ ソ ブ チ ル -[1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )-ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ -[2
,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-{4-[(1S,4S)-5-(2-メ チ ル プ ロ ピ ル )-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ
リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-{4-[(1S,4S)-5-シ ク ロ ペ ン チ ル -2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ
ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[4-(4-エ チ ル [1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ；
シ ク ロ プ ロ ピ ル -{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ
ル ]ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル }メ タ ノ ン ；
1-{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ]ピ ペ ラ ジ ン
-1-イ ル }プ ロ パ ン -1-オ ン ；
1-{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ]ピ ペ ラ ジ ン
-1-イ ル }-2,2,2-ト リ フ ル オ ロ エ タ ノ ン ；
シ ク ロ プ ロ ピ ル -{(1S,4S)-5-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ
ル )フ ェ ニ ル ]-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル }メ タ ノ ン ；
シ ク ロ プ ロ ピ ル -{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ
ル ][1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル }メ タ ノ ン ；
1-{(1S,4S)-5-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ]-2
,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル }-2,2,2-ト リ フ ル オ ロ エ タ ノ ン ；
1-{(1S,4S)-5-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ]-2
,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル }プ ロ パ ン -1-オ ン ；
1-{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ][1,4]ジ ア
ゼ パ ン -1-イ ル }-2,2,2-ト リ フ ル オ ロ エ タ ノ ン ；
1-{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ][1,4]ジ ア
ゼ パ ン -1-イ ル }プ ロ パ ン -1-オ ン ；
シ ク ロ プ ロ ピ ル -{(1S,4S)-5-[3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ
ル )フ ェ ニ ル ]-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル }メ タ ノ ン ；
1-{(1S,4S)-5-[3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ]-2
,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル }-2,2,2-ト リ フ ル オ ロ エ タ ノ ン ；
シ ク ロ プ ロ ピ ル -{4-[3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ
ル ]-[1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル }メ タ ノ ン ；
1-{4-[3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ][1,4]ジ ア
ゼ パ ン -1-イ ル }-2,2,2-ト リ フ ル オ ロ エ タ ノ ン ；
1-{4-[3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ]-[1,4]ジ ア
ゼ パ ン -1-イ ル }プ ロ パ ン -1-オ ン ；
3-(ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-5'-メ チ ル -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
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ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-5'-メ チ ル -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
5'-メ チ ル -3-(1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-5'-フ ル オ ロ -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル ；
5'-フ ル オ ロ -3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
5'-フ ル オ ロ -3-(1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ [1,4]ジ オ キ シ ン -6-イ ル メ チ レ ン )-5'-フ ル オ ロ -3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-5'-フ ル オ ロ -3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
5'-フ ル オ ロ -3-(4-モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ
ジ ニ ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-6'-ト リ フ ル オ ロ メ チ ル -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]； 及 び そ れ ら の 生 理 的 に 許 容 さ れ る 塩 。
【 ０ ０ ５ ９ 】
　 加 え て 、 本 発 明 に 従 い 、 好 ま し い 化 合 物 は 、 式 I'に 対 応 し て い る 、 亜 式 I'a-I'iに よ り
説 明 さ れ る も の で あ る が 、 以 下 に 好 ま し い 基 を 示 す 。
【 ０ ０ ６ ０ 】
　 I'a　 Aは 、 ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ フ ラ ニ ル 、 例 え ば 2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ フ ラ ン -5-イ ル で あ り
、 こ れ は 未 置 換 で あ る か 又 は 、 ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、
ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア
ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 又 は ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル に よ り 置 換 さ れ て い る
。
【 ０ ０ ６ １ 】
　 I'b　 Aは 、 ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ ジ オ キ シ ニ ル 、 例 え ば 、 2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ [1,4]ジ オ キ シ
ン -6-イ ル で あ り 、 こ れ は 未 置 換 で あ る か 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル
ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ
、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 又 は ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル に よ
り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ６ ２ 】
　 I'c　 Aは 、 ク ロ マ ニ ル 、 例 え ば ク ロ マ ン -6-イ ル で あ り 、 こ れ は 未 置 換 で あ る か 、 又 は
ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル
、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド
ロ キ シ ル 、 又 は ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル に よ り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ６ ３ 】
　 I'd　 Aは 、 ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ ジ オ キ セ ピ ニ ル 、 例 え ば 3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [b][1,4]ジ
オ キ セ ピ ン -7-イ ル で あ り 、 こ れ は 未 置 換 で あ る か 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ
ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル
、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 又 は ヒ ド ロ キ シ ア ル
キ ル に よ り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ６ ４ 】
　 I'e　 Aは 、 イ ン ド リ ル 、 例 え ば イ ン ド ー ル -3-イ ル 、 イ ン ド ー ル -4-イ ル 、 イ ン ド ー ル -5
-イ ル 、 イ ン ド ー ル -6-イ ル で あ り 、 こ れ は 未 置 換 で あ る か 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、
ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ
メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 又 は ヒ ド ロ キ
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シ ア ル キ ル に よ り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ６ ５ 】
　 I'f　 Aは 、 ヘ テ ロ 環 式 基 に よ り 置 換 さ れ た フ ェ ニ ル 、 例 え ば 4-(4-モ ル ホ リ ニ ル )-フ ェ
ニ ル で あ り 、 こ れ は 未 置 換 で あ る か 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ
、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ
ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 又 は ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル に よ り 置 換
さ れ て い る 。
【 ０ ０ ６ ６ 】
　 I'g　 Aは 、 ベ ン ゾ オ キ サ ジ ニ ル 、 例 え ば 3,4-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ニ ル で あ り
、 こ れ は 未 置 換 で あ る か 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、
ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア
ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 又 は ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル に よ り 置 換 さ れ て い る
。
【 ０ ０ ６ ７ 】
　 I'h　 Aは 、 イ ン ダ ゾ リ ル 、 例 え ば 、 イ ン ダ ゾ ル -3-イ ル 、 イ ン ダ ゾ ル -5-イ ル 、 イ ン ダ ゾ
ル -6-イ ル で あ り 、 こ れ は 未 置 換 で あ る か 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル
ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ 、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ
、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 又 は ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル に よ
り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ６ ８ 】
　 I'i　 Aは 、 ベ ン ゾ イ ミ ダ ゾ ー リ ル 、 例 え ば 、  ベ ン ゾ イ ミ ダ ゾ ー ル -5-イ ル で あ り 、 こ れ
は 未 置 換 で あ る か 、 又 は ア ル キ ル 、 ア ル コ キ シ 、 ハ ロ ゲ ン 、 カ ル ボ キ シ 、 オ キ ソ 、 ニ ト ロ
、 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル 、 シ ア ノ 、 ト リ フ ル オ ロ メ チ ル 、 ア ミ ノ 、 モ ノ ア ル キ ル ア ミ ノ 、
ジ ア ル キ ル ア ミ ノ 、 ヒ ド ロ キ シ ル 、 又 は ヒ ド ロ キ シ ア ル キ ル に よ り 置 換 さ れ て い る 。
【 ０ ０ ６ ９ 】
　 更 に 好 ま し い 本 発 明 の 化 合 物 局 面 に 従 い 、 式 I'の 化 合 物 は 以 下 か ら 選 択 さ れ る ：
N-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ]ア セ ト ア ミ ド
；
3-キ ノ リ ン -2-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-キ ノ リ ン -3-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3,4-ジ ヒ ド ロ キ ノ リ ン -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(ト ル エ ン -4-ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル -4-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2
,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -6-カ ル ボ ン
酸 メ チ ル エ ス テ ル ；
3-(5-メ ト キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(6-ベ ン ジ ル オ キ シ -2H-ピ ロ ロ [3,3-c]ピ リ ジ ン -1-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ [2,3]ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(1-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(4-ベ ン ジ ル オ キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-(2-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
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；
3-(3H-イ ミ ダ ゾ ー ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(5-フ ル オ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(6-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(7-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(5-ベ ン ジ ル オ キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-(5-ニ ト ロ -2-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ；
[5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )ベ ン ゾ フ ラ ン -2-イ ル ]フ ェ
ニ ル メ タ ノ ン ；
6-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )ク ロ メ ン -2-オ ン ；
3-[6-(4-ト リ ル ス ル フ ァ ニ ル )ピ リ ジ ン -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ；
3-[6-(4-ト リ ル オ キ シ )ピ リ ジ ン -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(4-メ タ ン ス ル ホ ニ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(4-ジ フ ロ メ ト キ シ ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ
ク ロ リ ド ；
3-(4-フ ェ ノ キ シ ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(5'-ブ ロ モ -1H,1'H-[2,2']ビ ピ ロ リ ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-カ ル ボ ン 酸
ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ [1,4]ジ オ キ シ ン -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-[5-(4-ブ ロ モ -フ ェ ニ ル )-チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ -[2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-[1-(ト ル エ ン -4-ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2
,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-[1-メ タ ン ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ
ド ；
3-ベ ン ゾ フ ラ ン -2-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ
リ ド ；
3-(5-プ ロ ピ ル チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(5-ブ ロ モ チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ
ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(5-メ チ ル チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ
ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(4-ブ ロ モ )チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ
ド ロ ク ロ リ ド ；
4-[5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )チ オ フ ェ ン -2-イ ル ]フ ェ
ノ ー ル ジ ヒ ド ロ ブ ロ ミ ド ；
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3-ベ ン ゾ [b]チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ
ド ロ ク ロ リ ド ；
3-チ オ フ ェ ン -3-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ
ド ；
3-ベ ン ゾ [b]チ オ フ ェ ン -3-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ
ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(4-ア リ ル オ キ シ ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク
ロ リ ド ；
3-(2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ フ ラ ン -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [b][1,4]ジ オ キ セ ピ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ -[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,2-ジ メ チ ル ク ロ マ ン -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,2-ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,
3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(7-メ ト キ シ ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(3-シ ク ロ ペ ン チ ル オ キ シ -4-メ ト キ シ ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(4-メ チ ル ス ル フ ァ ニ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ
ド ロ ク ロ リ ド ；
3-ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(5-ブ ロ モ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-2-ニ ト ロ フ ェ ノ ー ル ；
3-(1-メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )シ ン ノ リ ン ；
3-(3-ニ ト ロ -4-ピ ペ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(4-ピ ラ ゾ ー ル -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
7-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-4H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン
-3-オ ン ；
6-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-4H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン
-3-オ ン ；
3-(3-モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3-ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[3-(4-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ； 及 び そ れ ら の 生 理 的 に 許 容 さ れ る 塩 。
【 ０ ０ ７ ０ 】
　 更 に 好 ま し い 本 発 明 の 使 用 局 面 に 従 い 、 式 I'の 化 合 物 は 以 下 か ら 選 択 さ れ る ：
3-キ ノ リ ン -2-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-キ ノ リ ン -3-イ ル メ チ レ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3,4-ジ ヒ ド ロ キ ノ リ ン -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[1-(ト ル エ ン -4-ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル -4-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2
,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
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3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -6-カ ル ボ ン
酸 メ チ ル エ ス テ ル ；
3-(5-メ ト キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(1H-イ ン ド ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(6-ベ ン ジ ル オ キ シ -2H-ピ ロ ロ [3,3-c]ピ リ ジ ン -1-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(1-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(4-ベ ン ジ ル オ キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-(2-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(3H-イ ミ ダ ゾ ー ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(1-メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(5-フ ル オ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(6-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(7-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
3-(5-ベ ン ジ ル オ キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ；
3-(2-メ チ ル -5-ニ ト ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ；
[5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )ベ ン ゾ フ ラ ン -2-イ ル ]フ ェ
ニ ル メ タ ノ ン ；
6-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )ク ロ メ ン -2-オ ン ；
3-(5'-ブ ロ モ -1H,1'H-[2,2']ビ ピ ロ リ ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-1H-チ オ フ ェ ン -2-カ ル ボ ン
酸 ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ [1,4]ジ オ キ シ ン -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-[5-(4-ブ ロ モ フ ェ ニ ル )-チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ -[2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-[1-(ト ル エ ン -4-ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2
,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-[1-メ タ ン ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ
リ ド ；
3-(ベ ン ゾ フ ラ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク
ロ リ ド ；
3-(5-プ ロ ピ ル チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(5-ブ ロ モ チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ
ド ロ ク ロ リ ド ；
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3-(5-メ チ ル チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ
ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(4-ブ ロ モ チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ
ド ロ ク ロ リ ド ；
4-[5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )チ オ フ ェ ン -2-イ ル ]フ ェ
ノ ー ル ジ ヒ ド ロ ブ ロ ミ ド ；
3-(ベ ン ゾ [b]チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(チ オ フ ェ ン -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ
リ ド ；
3-(ベ ン ゾ [b]チ オ フ ェ ン -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ フ ラ ン -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [b][1,4]ジ オ キ セ ピ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ -[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,2-ジ メ チ ル ク ロ マ ン -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ
ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(2,2-ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,
3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(7-メ ト キ シ ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ；
3-(ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ；
3-(5-ブ ロ モ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
；
4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-2-ニ ト ロ フ ェ ノ ー ル ；
3-(1-メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )シ ン ノ リ ン ；
3-(3-ニ ト ロ -4-ピ ペ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ；
3-(4-(ピ ラ ゾ ー ル -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
7-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-4H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン
-3-オ ン ；
6-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-4H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン
-3-オ ン ；
3-(3-モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-(3-ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ；
3-[3-(4-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ； 及 び そ れ ら の 生 理 的 に 許 容 さ れ る 塩 。
【 ０ ０ ７ １ 】
　 式 Iの 化 合 物 の 合 成 に お い て 使 用 す る の に 好 ま し い 出 発 材 料 は 、 3-(4-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ
ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル 及 び 3-(3-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-
テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル で あ る 。
【 ０ ０ ７ ２ 】
　 好 ま し い 局 面 は 、 本 発 明 の 化 合 物 及 び 薬 学 的 に 許 容 さ れ る 担 体 、 並 び に 場 合 に よ り 以 下
に 考 察 す る 他 の 活 性 物 質 を 含 有 す る 医 薬 組 成 物 ； 例 え ば 、 in vitro又 は in vivoの い ず れ
か に お け る (動 物 、 例 え ば 、 動 物 モ デ ル 、 又 は 哺 乳 動 物 も し く は ヒ ト に お い て )、 通 常 の ア
ッ セ イ 又 は 本 明 細 書 に お い て 説 明 さ れ た も の に よ り 測 定 さ れ る よ う な 、 α -7ニ コ チ ン 受 容
体 の 阻 害 を 刺 激 又 は 活 性 化 す る 方 法 ； 神 経 症 候 群 、 例 え ば 、 記 憶 、 特 に 長 期 記 憶 の 喪 失 、
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認 知 障 害 又 は 減 退 、 記 憶 障 害 な ど を 治 療 す る 方 法 ； 哺 乳 動 物 、 例 え ば ヒ ト 、 例 え ば 本 明 細
書 に 言 及 さ れ た も の に お け る 、 ニ コ チ ン 性 α -7活 性 に よ り 変 調 さ れ た 病 態 を 治 療 す る 方 法
を 含 む 。
【 ０ ０ ７ ３ 】
　 本 発 明 の 化 合 物 は 、 常 法 に よ り 調 製 す る こ と が で き る 。 使 用 す る こ と が で き る 公 知 の プ
ロ セ ス の 一 部 は 、 以 下 に 説 明 さ れ て い る 。 全 て の 出 発 材 料 は 公 知 で あ る か 、 又 は 通 常 公 知
の 出 発 材 料 か ら 調 製 す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ７ ４ 】
　 ニ コ チ ン 性 リ ガ ン ド の 調 製 に お い て 使 用 さ れ る ア ル デ ヒ ド は 、 市 販 さ れ て い る か 、 又 は
文 献 の 手 法 に よ り 調 製 さ れ た 。 例 え ば 、 5-ホ ル ミ ル ベ ン ズ イ ミ ダ ゾ ー ル は 、 5-メ チ ル 前 駆
体 の ベ ン ジ ル 酸 化 に よ り 調 製 す る こ と が で き る 。 [Talaty, C. N.； Zenker, N.； Callery,
 P. S.、 「 Oxidation of Methylbenzimidazoles with Ceric Ammonium Nitrate」 、 J. He
terocyclic Chem.、 1121-1123 (1976)]。 5-ホ ル ミ ル -2-オ キ シ ベ ン ズ イ ミ ダ ゾ ー ル は 、 ウ
レ タ ン 形 成 、 そ れ に 続 く 還 元 ／ 酸 化 の 順 番 に よ り 、 3,4-ジ ア ミ ノ 安 息 香 酸 メ チ ル か ら 調 製
す る こ と が で き る 。 [Schmidt, G.； Zeiler, H. -J.； Metzger, K. G.、 「 Novel β -Lacta
m Antibiotics」 、 米 国 特 許 第 4,748,163号 明 細 書 、 1988年 5月 31日 ]。 5-ホ ル ミ ル イ ン ダ ゾ
ー ル は 、 4-ブ ロ モ -2-メ チ ル ア ニ リ ン か ら 、 ジ ア ゾ 化 、 そ れ に 続 く 金 属 -ハ ロ ゲ ン 交 換 及 び
ホ ル ム ア ミ ド の 捕 獲 に よ り 調 製 す る こ と が で き る 。 [DeLucca, G. V.、 「 Substituted 2H-
1,3-Diazapin-2-one Useful as an HIV Protease Inhibitor」 、 米 国 特 許 第 6,313,110 B1
号 明 細 書 、 2001年 11月 6日 ]。 5-ホ ル ミ ル ベ ン ゾ チ オ フ ェ ン は 、 等 量 の ア セ ト ア ル デ ヒ ド の
S-ア ル キ ル 化 、 そ れ に 続 く 環 化 、 金 属 -ハ ロ ゲ ン 交 換 、 及 び ホ ル ム ア ミ ド の 捕 獲 に よ り 、 4
-ブ ロ モ チ オ フ ェ ノ ー ル か ら 調 製 す る こ と が で き る 。 [Barker, P.； Finke, P.； Thompsom,
 K.、 「 Synth. Comm.」 、 257-265 (1989)]。
【 ０ ０ ７ ５ 】
　 ニ コ チ ン 性 リ ガ ン ド は 、 酸 性 又 は や や 酸 性 の い ず れ か の 緩 衝 さ れ た 条 件 下 で の 、 ア ナ バ
シ ン と 過 剰 量 の 必 要 な ア ル デ ヒ ド と の 縮 合 に よ り 、 調 製 す る こ と が で き る 。 [Kem, W. R.
； Zoltewicz, J. A.； Meyer, E. M.； Katalin, P. -T.、 「 Anabasine Derivatives Usefu
l in the Treatment of Degeneratives Diseases of the Nervous System」 、 米 国 特 許 第
5,741,802号 明 細 書 、 1998年 4月 21日 ]。 縮 合 は 、 一 般 に 高 温 で 24時 間 行 わ れ る 。 式 I又 は 式
I'の 得 ら れ る 付 加 物 は 、 当 業 者 に よ り 実 施 さ れ る 、 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー 又 は 再 結 晶 な ど の
標 準 技 術 に よ り 単 離 及 び 精 製 す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ７ ６ 】
　 ニ コ チ ン 性 リ ガ ン ド は 代 わ り に 、 他 の ニ コ チ ン 性 リ ガ ン ド の 修 飾 に よ り 調 製 す る こ と が
で き る 。 例 え ば 、 ベ ン ゾ オ キ サ ゾ ー ル -2-オ ン リ ガ ン ド は 、 対 応 す る ニ ト ロ フ ェ ノ ー ル リ
ガ ン ド か ら 、 選 択 的 還 元 及 び カ ル バ ミ ン 酸 エ ス テ ル 形 成 に よ り 、 調 製 さ れ た 。 3-(3-モ ル
ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )リ ガ ン ド は 、 パ ラ ジ ウ ム -触 媒 化 ア ミ ノ 化 に よ り 、 対 応 す る
ヨ ウ 素 リ ガ ン ド か ら 調 製 さ れ た 。 [例 え ば 、 Ali, M. H.； Buchwald, S. L.、 「 An Improve
d Method for the Palladium-Catalyzed Amination of Aryl Iodides」 、 J. Org Chem.、
66: 2560-2565 (2001)]。
【 ０ ０ ７ ７ 】
　 当 業 者 は 、 式 I又 は 式 I'の 化 合 物 の 一 部 は 、 様 々 な 互 変 異 性 体 型 及 び 幾 何 異 性 体 型 で 存
在 す る こ と が で き る こ と を 認 め る で あ ろ う 。 シ ス 異 性 体 、 ト ラ ン ス 異 性 体 、 ジ ア ス テ レ オ
マ ー 混 合 物 、 ラ セ ミ 体 、 エ ナ ン チ オ マ ー の 非 ラ セ ミ 混 合 物 、 実 質 的 に 純 粋 な 及 び 純 粋 な エ
ナ ン チ オ マ ー を 含 む こ れ ら の 化 合 物 の 全 て は 、 本 発 明 の 範 囲 内 で あ る 。 実 質 的 に 純 粋 な エ
ナ ン チ オ マ ー は 、 5質 量 ％ を 超 え な い 、 好 ま し く は 2％ を 超 え な い 、 最 も 好 ま し く は 1％ を
超 え な い 対 応 す る 反 対 の エ ナ ン チ オ マ ー を 含 む 。
【 ０ ０ ７ ８ 】
　 光 学 異 性 体 は 、 例 え ば 、 光 学 活 性 の あ る 酸 も し く は 塩 基 を 使 用 す る ジ ア ス テ レ オ マ ー 塩
の 形 成 又 は 共 有 的 ジ ア ス テ レ オ マ ー の 形 成 に よ り 、 常 法 に 従 い ラ セ ミ 混 合 物 を 分 割 す る こ
と に よ り 得 る こ と が で き る 。 好 適 な 酸 の 例 は 、 酒 石 酸 、 ジ ア セ チ ル 酒 石 酸 、 ジ ベ ン ゾ イ ル
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酒 石 酸 、 ジ ト ル イ ル 酒 石 酸 (ditoluoyltartaric)及 び 樟 脳 ス ル ホ ン 酸 で あ る 。 ジ ア ス テ レ
オ 異 性 体 の 混 合 物 は 、 例 え ば ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー 又 は 分 別 結 晶 に よ る な ど の 、 当 業 者 に 公
知 の 方 法 に よ り 、 そ れ ら の 物 理 的 及 び ／ 又 は 化 学 的 差 異 を 基 に 、 そ れ ら の 個 別 の ジ ア ス テ
レ オ マ ー へ 分 離 す る こ と が で き る 。 そ の 後 、 光 学 的 に 活 性 の あ る 塩 基 又 は 酸 が 、 分 離 さ れ
た ジ ア ス テ レ オ マ ー 塩 か ら 遊 離 さ れ る 。 光 学 異 性 体 を 分 離 す る た め の 異 な る プ ロ セ ス は 、
エ ナ ン チ オ マ ー の 分 離 を 最 大 に す る よ う に 任 意 に 選 択 さ れ た 、 通 常 の 誘 導 体 化 を 伴 う 又 は
伴 わ な い 、 キ ラ ル ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー (例 え ば 、 キ ラ ル HPLCカ ラ ム )の 使 用 を 含 む 。 好 適 な
キ ラ ル HPLCカ ラ ム は 、 中 で も 、 Diacel社 に よ り 製 造 さ れ た 、 例 え ば Chiracel OD及 び Chira
cel OJで あ り 、 こ れ ら は 全 て 日 常 的 に 選 択 す る こ と が で き る 。 誘 導 体 化 を 伴 う 又 は 伴 わ な
い 、 酵 素 的 分 離 も 有 用 で あ る 。 式 I又 は 式 I'の 光 学 活 性 化 合 物 は 同 様 に 、 ラ セ ミ 化 を 生 じ
な い 反 応 条 件 下 で 、 キ ラ ル 合 成 プ ロ セ ス に お い て 、 光 学 活 性 な 出 発 材 料 を 利 用 す る こ と に
よ り 得 る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ７ ９ 】
　 加 え て 当 業 者 は 、 こ れ ら の 化 合 物 は 、 例 え ば 、 2 H、 3 H、 1 1 C、 1 3 C及 び ／ 又 は 1 4 C含 量 の
濃 厚 化 さ れ た 同 位 体 型 で 使 用 す る こ と が で き る こ と を 認 め る で あ ろ う 。 好 ま し い ひ と つ の
異 な る 濃 厚 化 さ れ た 態 様 に お い て 、 こ れ ら の 化 合 物 は 重 水 素 化 さ れ る 。 こ の よ う な 重 水 素
化 型 は 、 米 国 特 許 第 5,846,514号 明 細 書 及 び 同 第 6,334,997号 明 細 書 に 開 示 さ れ た 手 法 に よ
り 作 製 す る こ と が で き る 。 米 国 特 許 第 5,846,514号 明 細 書 及 び 同 第 6,334,997号 明 細 書 に 開
示 さ れ た よ う に 、 重 水 素 化 は 、 薬 物 の 効 能 を 改 善 し 及 び 作 用 期 間 を 延 長 す る 。
【 ０ ０ ８ ０ 】
　 重 水 素 化 置 換 さ れ 化 合 物 は 、 下 記 に 説 明 さ れ た よ う な 、 様 々 な 方 法 を 用 い 合 成 す る こ と
が で き る ： Dean, Dennis C.； 編 集 、 「 Recent Advances in the Synthesis and Applicat
ions of Radiolabeled Compounds for Drug Discovery and Development」 [Curr. Pharm.
 Des.、 6 (10) (2000)記 載 ]、 (2000)、 110頁 、 CAN 133: 68895 AN 2000 : 473538 CAPLUS
； Kabalka, George W.； Varma, Rajender S.、 「 The synthesis of radiolabeled compou
nds VIA organometallic intermediates」 、 Tetrahedron、 45 (21): 6601-21 (1989)、 CO
DEN: TETRAB ISSN: 0040-4020. CAN 112: 20527 AN 1990: 20527 CAPLUS； 及 び 、 Evans, 
E. Anthony. 「 Synthesis of radiolabeled compounds」 、 J. Radioanal. Chem.、 64 (1-
2), 9-32 (1981)。 CODEN: JRACBN ISSN: 0022-4081, CAN 95: 76229 AN 1981: 476229 CA
PLUS。
【 ０ ０ ８ １ 】
　 適 用 可 能 な 場 合 、 本 発 明 は 、 塩 又 は プ ロ ド ラ ッ グ を 調 製 す る こ と が で き る 本 発 明 の 全 て
の 化 合 物 の 薬 学 的 に 許 容 さ れ る 塩 又 は プ ロ ド ラ ッ グ の よ う な 、 本 明 細 書 に 開 示 さ れ た 化 合
物 の 有 用 な 形 態 に も 関 す る 。 薬 学 的 に 許 容 さ れ る 塩 は 、 塩 基 と し て 機 能 す る 主 要 化 合 物 を
、 無 機 又 は 有 機 酸 と 反 応 さ せ 、 塩 、 例 え ば 、 塩 酸 、 硫 酸 、 リ ン 酸 、 メ タ ン ス ル ホ ン 酸 、 樟
脳 ス ル ホ ン 酸 、 シ ュ ウ 酸 、 マ レ イ ン 酸 、 コ ハ ク 酸 、 ク エ ン 酸 、 ギ 酸 、 臭 化 水 素 酸 、 安 息 香
酸 、 酒 石 酸 、 フ マ ル 酸 、 サ リ チ ル 酸 、 マ ン デ ル 酸 、 及 び カ ル ボ ン 酸 の 塩 な ど を 形 成 す る こ
と に よ り 得 ら れ る も の を 含 む 。 薬 学 的 に 許 容 さ れ る 塩 は 、 主 要 化 合 物 が 、 酸 と し て 機 能 し
、 及 び 適 当 な 塩 基 と 反 応 し 、 例 え ば 、 ナ ト リ ウ ム 、 カ リ ウ ム 、 カ ル シ ウ ム 、 マ グ ネ シ ウ ム
、 ア ン モ ニ ウ ム 及 び コ リ ン 塩 を 形 成 す る も の も 含 む 。 当 業 者 は 更 に 、 請 求 さ れ た 化 合 物 の
酸 付 加 塩 は 、 多 く の 公 知 の 方 法 の い ず れ か に よ る 、 化 合 物 の 好 適 な 無 機 酸 又 は 有 機 酸 と の
反 応 に よ り 調 製 し て も よ い こ と を 認 め る で あ ろ う 。 あ る い は 、 ア ル カ リ 金 属 塩 及 び ア ル カ
リ 土 類 金 属 塩 は 、 多 く の 公 知 の 方 法 の い ず れ か に よ る 、 本 発 明 の 化 合 物 の 適 当 な 塩 基 と の
反 応 に よ り 調 製 す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ８ ２ 】
　 以 下 は 更 に 、 無 機 酸 又 は 有 機 酸 と の 反 応 に よ り 得 る こ と が で き る 酸 性 塩 の 例 で あ る ： 酢
酸 塩 、 ア ジ ピ ン 酸 塩 、 ア ル ギ ン 酸 塩 、 ク エ ン 酸 塩 、 ア ス パ ラ ギ ン 酸 塩 、 安 息 香 酸 塩 、 ベ ン
ゼ ン ス ル ホ ン 酸 塩 、 重 硫 酸 塩 、 酪 酸 塩 、 樟 脳 酸 塩 、 ジ グ ル コ ン 酸 塩 、 シ ク ロ ペ ン タ ン プ ロ
ピ オ ン 酸 塩 、 ド デ シ ル 硫 酸 塩 、 エ タ ン ス ル ホ ン 酸 塩 、 グ ル コ ヘ プ タ ン 酸 塩 、 グ リ セ ロ リ ン
酸 塩 、 ヘ ミ 硫 酸 塩 、 ヘ プ タ ン 酸 塩 、 ヘ キ サ ン 酸 塩 、 フ マ ル 酸 塩 、 臭 化 水 素 酸 塩 、 ヨ ウ 化 水
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素 酸 塩 、 2-ヒ ド ロ キ シ -エ タ ン ス ル ホ ン 酸 塩 、 乳 酸 塩 、 マ レ イ ン 酸 塩 、 メ タ ン ス ル ホ ン 酸
塩 、 ニ コ チ ン 酸 塩 、 2-ナ フ タ レ ン ス ル ホ ン 酸 塩 、 シ ュ ウ 酸 塩 、 パ ル ミ チ ン 酸 塩 、 ペ ク チ ン
酸 塩 、 過 硫 酸 塩 、 3-フ ェ ニ ル プ ロ ピ オ ン 酸 塩 、 ピ ク リ ン 酸 塩 、 ピ バ ル 酸 塩 、 プ ロ ピ オ ン 酸
塩 、 コ ハ ク 酸 塩 、 酒 石 酸 塩 、 チ オ シ ア ン 酸 塩 、 ト シ ル 酸 塩 、 メ シ ル 酸 塩 及 び ウ ン デ カ ン 酸
塩 。
【 ０ ０ ８ ３ 】
　 好 ま し く は 、 形 成 さ れ た 塩 は 、 哺 乳 動 物 へ の 投 与 に 関 し て 薬 学 的 に 許 容 さ れ る 。 し か し
、 こ れ ら の 化 合 物 の 薬 学 的 に 許 容 さ れ な い 塩 は 、 こ の 化 合 物 を 塩 と し て 単 離 し 、 そ の 後 こ
の 塩 を ア ル カ リ 試 薬 に よ り 処 理 に よ り 、 遊 離 塩 基 化 合 物 へ 戻 す よ う に 転 換 す る た め の 、 中
間 体 と し て 適 し て い る 。 そ の 後 遊 離 塩 基 は 、 必 要 な ら ば 、 薬 学 的 に 許 容 さ れ る 酸 付 加 塩 に
転 換 す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ８ ４ 】
　 本 発 明 の 化 合 物 は 、 単 独 で 又 は 製 剤 の 活 性 成 分 と し て 投 与 す る こ と が で き る 。 従 っ て 本
発 明 は 、 例 え ば 、 1又 は 複 数 の 薬 学 的 に 許 容 さ れ る 担 体 を 含 有 す る 、 式 I又 は 式 I'の 化 合 物
の 医 薬 組 成 物 も 含 む 。
【 ０ ０ ８ ５ 】
　 本 発 明 の 化 合 物 の 投 与 に 適 し た 様 々 な 製 剤 を 調 製 す る 手 法 に つ い て 説 明 し て い る 、 多 く
の 標 準 参 考 文 献 を 入 手 す る こ と が で き る 。 可 能 性 の あ る 製 剤 及 び 調 製 物 の 例 は 、 例 え ば 、
「 Handbook of Pharmaceutical Excipients」 、 米 国 薬 剤 師 会 (APhA)(最 新 版 )； 「 Pharmac
eutical Dosage Forms: Tablets」 (Lieberman、 Lachman及 び Schwartz編 集 )最 新 版 、 Marce
l Dekker社 出 版 、 更 に は 「 Remington's Pharmaceutical Sciences」 (Arthur Osol編 集 )、
1553-1593頁 (最 新 版 )に 含 ま れ る 。
【 ０ ０ ８ ６ 】
　 本 発 明 の 化 合 物 は 、 そ れ ら の α -7刺 激 活 性 、 及 び 好 ま し く は そ れ ら の 高 度 の 選 択 性 を 考
慮 し 、 α -7受 容 体 の 刺 激 を 必 要 と す る も の に 投 与 す る こ と が で き る 。 投 与 は 、 患 者 の 必 要
性 に 従 い 、 例 え ば 経 口 的 、 点 鼻 的 、 非 経 口 的 (皮 下 的 、 静 脈 内 的 、 筋 肉 内 的 、 胸 骨 内 、 及
び 点 滴 に よ り )、 吸 引 に よ り 、 経 直 腸 的 、 経 膣 的 、 外 用 及 び 眼 内 投 与 に よ り 実 現 さ れ て も
良 い 。
【 ０ ０ ８ ７ 】
　 錠 剤 、 ゲ ル キ ャ ッ プ 剤 、 カ プ セ ル 剤 、 キ ャ プ レ ッ ト 剤 、 顆 粒 剤 、 ト ロ ー チ 剤 及 び バ ル ク
散 剤 の よ う な 固 形 形 状 を 含 む 、 様 々 な 固 形 経 口 剤 形 を 、 本 発 明 の 化 合 物 の 投 与 の た め に 使
用 す る こ と が で き る 。 本 発 明 の 化 合 物 は 、 単 独 で 、 又 は 当 該 技 術 分 野 に お い て 公 知 の 様 々
な 薬 学 的 に 許 容 さ れ る 担 体 、 希 釈 剤 (シ ョ 糖 、 マ ン ニ ト ー ル 、 乳 糖 、 デ ン プ ン な ど )並 び に
賦 形 剤 で あ っ て 、 懸 濁 化 剤 、 可 溶 化 剤 、 緩 衝 剤 、 結 合 剤 、 崩 壊 剤 、 保 存 剤 、 着 色 剤 、 矯 味
矯 臭 剤 、 滑 沢 剤 な ど を 含 む が 、 こ れ ら に 限 定 さ れ な い も の と 組 合 せ て 投 与 す る こ と が で き
る 。 徐 放 性 の カ プ セ ル 剤 、 錠 剤 及 び ゲ ル 剤 も 、 本 発 明 の 化 合 物 の 投 与 に お い て 有 利 で あ る
。
【 ０ ０ ８ ８ 】
　 様 々 な 液 体 経 口 剤 形 を 、 本 発 明 の 化 合 物 の 投 与 の た め に 使 用 す る こ と も で き 、 こ れ は 水
性 及 び 非 -水 性 液 剤 、 乳 剤 、 懸 濁 剤 、 シ ロ ッ プ 剤 、 及 び エ リ キ シ ル 剤 を 含 む 。 こ の よ う な
剤 形 は 、 当 該 技 術 分 野 に お い て 公 知 で あ る 好 適 な 不 活 性 希 釈 剤 、 例 え ば 水 、 並 び に 当 該 技
術 分 野 に お い て 公 知 の 適 当 な 賦 形 剤 、 例 え ば 保 存 剤 、 湿 潤 剤 、 甘 味 剤 、 矯 味 矯 臭 剤 、 更 に
は 本 発 明 の 化 合 物 を 乳 化 及 び ／ 又 は 懸 濁 す る た め の 物 質 を 含 む こ と も で き る 。 本 発 明 の 化
合 物 は 、 例 え ば 等 張 滅 菌 液 の 形 で 、 静 脈 内 注 射 し て も よ い 。 他 の 調 製 物 も 可 能 で あ る 。
【 ０ ０ ８ ９ 】
　 本 発 明 の 化 合 物 の 直 腸 投 与 の た め の 坐 剤 は 、 化 合 物 の 、 コ コ ア バ タ ー 、 サ リ チ ル 酸 エ ス
テ ル 及 び ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル な ど の 適 当 な 賦 形 剤 と の 混 合 に よ り 調 製 す る こ と が で き
る 。 経 膣 投 与 の た め の 製 剤 は 、 活 性 成 分 に 加 え 、 当 該 技 術 分 野 に お い て 公 知 で あ る よ う な
適 当 な 担 体 を 含 有 す る 、 ペ ッ サ リ ー 、 タ ン ポ ン 、 ク リ ー ム 剤 、 ゲ ル 剤 、 パ ス タ 剤 、 泡 剤 、
又 は ス プ レ ー 処 方 で あ る こ と が で き る 。
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【 ０ ０ ９ ０ 】
　 外 用 投 与 に 関 し て 、 こ の 医 薬 組 成 物 は 、 皮 膚 、 眼 、 耳 又 は 鼻 へ の 投 与 に 適 し た ク リ ー ム
剤 、 軟 膏 剤 、 リ ニ メ ン ト 剤 、 ロ ー シ ョ ン 剤 、 乳 剤 、 懸 濁 剤 、 ゲ ル 剤 、 液 剤 、 パ ス タ 剤 、 散
剤 、 噴 霧 剤 、 及 び 液 滴 で あ る こ と が で き る 。 外 用 投 与 は 、 経 皮 用 貼 付 剤 の よ う な 手 段 に よ
る 経 皮 的 投 与 を 含 む 。
【 ０ ０ ９ １ 】
　 吸 引 投 与 に 適 し た エ ア ゾ ー ル 製 剤 も 、 作 製 す る こ と が で き る 。 例 え ば 、 気 道 障 害 を 治 療
す る た め に 、 本 発 明 の 化 合 物 を 、 散 剤 の 形 (例 え ば 、 微 小 化 さ れ た )又 は ア ト マ イ ザ ー 用 液
剤 も し く は 懸 濁 剤 の 形 で 吸 引 す る こ と に よ り 投 与 す る こ と が で き る 。 エ ア ゾ ー ル 製 剤 は 、
加 圧 さ れ た 許 容 さ れ る 噴 射 剤 に 入 れ る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ９ ２ 】
　 こ れ ら の 化 合 物 は 、 単 独 の 活 性 物 質 と し て 、 又 は 認 知 障 害 及 び ／ 又 は 記 憶 喪 失 の 治 療 に
お い て 使 用 さ れ る 他 の 物 質 の よ う な 、 他 の 医 薬 物 質 、 例 え ば 、 他 の α -7ア ゴ ニ ス ト 、 PDE4
阻 害 薬 、 カ ル シ ウ ム チ ャ ン ネ ル ブ ロ ッ カ ー 、 ム ス カ リ ン 性 m1及 び m2モ ジ ュ レ ー タ ー 、 ア デ
ノ シ ン 受 容 体 モ ジ ュ レ ー タ ー 、 ア ン ホ カ イ ン NMDA-Rモ ジ ュ レ ー タ ー 、 mGluRモ ジ ュ レ ー タ
ー 、 ド パ ミ ン モ ジ ュ レ ー タ ー 、 セ ロ ト ニ ン モ ジ ュ レ ー タ ー 、 カ ナ ビ ノ イ ド モ ジ ュ レ ー タ ー
、 及 び コ リ ン エ ス テ ラ ー ゼ 阻 害 剤 (例 え ば 、 ド ネ ペ ジ ル 、 リ バ ス チ グ ミ ン 、 及 び グ ラ ン タ
ナ ミ ン (glanthanamine))な ど と 組 合 せ て 、 投 与 す る こ と が で き る 。 こ の よ う な 組 合 せ に お
い て 、 各 活 性 成 分 は 、 そ れ ら の 有 用 な 用 量 範 囲 又 は そ れ ら の 有 用 な 範 囲 を 下 回 る 投 与 量 で
投 与 す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ９ ３ 】
　 本 発 明 の 化 合 物 は 、 ニ コ チ ン 受 容 体 ア ゴ ニ ス ト の 効 能 を 増 強 す る 「 陽 性 モ ジ ュ レ ー タ ー
」 と 併 用 す る こ と が で き る 。 例 え ば 、 国 際 公 開 第 99/56745号 パ ン フ レ ッ ト 、 同 第 01/32619
号 パ ン フ レ ッ ト 、 及 び 同 第 01/32622号 パ ン フ レ ッ ト に お い て 開 示 さ れ て い る 、 陽 性 モ ジ ュ
レ ー タ ー を 参 照 の こ と 。 こ の よ う な 併 用 療 法 を 用 い 、 低 下 し た ニ コ チ ン 伝 達 に 関 連 し た 症
状 ／ 疾 患 を 治 療 す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ９ ４ 】
　 更 に こ れ ら の 化 合 物 は 、 Aβ ペ プ チ ド と 結 合 す る 化 合 物 と 併 用 す る こ と が で き 、 こ れ に
よ り こ の ペ プ チ ド の α 7nAChr亜 型 と の 結 合 を 阻 害 す る こ と が で き る 。 例 え ば 、 国 際 公 開 第
99/62505号 パ ン フ レ ッ ト を 参 照 の こ と 。
【 ０ ０ ９ ５ 】
　 本 発 明 は 更 に 、 α -7ニ コ チ ン 性 受 容 体 の 活 性 化 を 含 む 治 療 方 法 に 関 す る 。 従 っ て 、 本 発
明 は 、 動 物 、 例 え ば 哺 乳 動 物 、 特 に ヒ ト に お い て 、 α -7ニ コ チ ン 性 受 容 体 を 選 択 的 に 活 性
化 ／ 刺 激 す る 方 法 を 含 み 、 こ こ で こ の よ う な 活 性 化 ／ 刺 激 は 、 こ の よ う な 活 性 化 が 、 記 憶
、 特 に 長 期 記 憶 の 喪 失 の よ う な 、 神 経 学 的 症 候 群 を 含 む 症 状 を 緩 和 す る こ と が で き る よ う
な 、 治 療 的 作 用 を 有 す る 。 こ の よ う な 方 法 は 、 以 下 に 説 明 す る よ う に 、 そ れ を 必 要 と す る
動 物 、 特 に 哺 乳 動 物 、 最 も 特 別 に は ヒ ト へ 、 式 I又 は 式 I'の 化 合 物 の 有 効 量 を 単 独 で 又 は
本 明 細 書 に 開 示 さ れ た 製 剤 の 一 部 と し て 投 与 す る こ と を 含 む 。
【 ０ ０ ９ ６ 】
　 ニ コ チ ン 性 ア セ チ ル コ リ ン 受 容 体 に 結 合 す る 物 質 は 、 特 に 精 神 病 疾 患 、 コ リ ン 作 用 性 シ
ス テ ム の 機 能 障 害 を 含 む 神 経 変 性 疾 患 、 並 び に 記 憶 及 び ／ 又 は 認 知 障 害 の 症 状 、 例 え ば 、
精 神 分 裂 病 、 不 安 症 、 躁 病 、 鬱 病 、 躁 鬱 病 [精 神 疾 患 の 例 ]、 ツ レ ッ ト 症 候 群 、 パ ー キ ン ソ
ン 病 、 ハ ン チ ン ト ン 病 [神 経 変 性 疾 患 の 例 ]、 認 知 障 害 (例 え ば ア ル ツ ハ イ マ ー 病 、 レ ヴ ィ
ー 小 体 痴 呆 、 筋 萎 縮 側 索 硬 化 症 、 記 憶 障 害 、 記 憶 喪 失 、 認 知 欠 損 、 注 意 欠 陥 、 注 意 欠 陥 過
活 動 性 障 害 )、 及 び 禁 煙 を 含 む ニ コ チ ン 中 毒 の 治 療 、 疼 痛 治 療 (す な わ ち 鎮 痛 使 用 )、 神 経
保 護 の 提 供 、 及 び 時 差 ぼ け の 治 療 の よ う な 他 の 使 用 を 含 む 、 様 々 な 疾 患 及 び 症 状 の 治 療 及
び ／ 又 は 予 防 に お い て 有 用 で あ る と 指 摘 さ れ て い る 。 例 え ば 、 国 際 公 開 第 97/30998号 パ ン
フ レ ッ ト ； 同 第 99/03850号 パ ン フ レ ッ ト ； 同 第 00/42044号 パ ン フ レ ッ ト ； 同 第 01/36417号
パ ン フ レ ッ ト ； Holladayら 、 J. Med. Chem.、 40: 26,4169-94 (1997)； Schmittら 、 Annua
l Reports Med. Chem.、 第 5章 、 41-51 (2000)； 及 び 、 Stevensら 、 Psychopharmatology、
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136: 320-27 (1998)を 参 照 の こ と 。
【 ０ ０ ９ ７ 】
　 従 っ て 、 本 発 明 に 従 い 、 式 I又 は 式 I'の 化 合 物 の 有 効 量 を 患 者 へ 投 与 す る こ と を 含 む 、
精 神 病 疾 患 、 コ リ ン 作 用 性 シ ス テ ム の 機 能 障 害 を 含 む 神 経 変 性 疾 患 、 並 び に 記 憶 及 び ／ 又
は 認 知 障 害 の 症 状 、 例 え ば 、 精 神 分 裂 病 、 不 安 症 、 躁 病 、 鬱 病 、 躁 鬱 病 [精 神 疾 患 の 例 ]、
ツ レ ッ ト 症 候 群 、 パ ー キ ン ソ ン 病 、 ハ ン チ ン ト ン 病 [神 経 変 性 疾 患 の 例 ]、 認 知 障 害 (例 え
ば ア ル ツ ハ イ マ ー 病 、 レ ヴ ィ ー 小 体 痴 呆 、 筋 萎 縮 側 索 硬 化 症 、 記 憶 障 害 、 記 憶 喪 失 、 認 知
欠 損 、 注 意 的 欠 陥 、 注 意 欠 陥 過 活 動 性 障 害 )に 罹 患 し て い る 患 者 、 特 に ヒ ト を 治 療 す る 方
法 が 提 供 さ れ る 。
【 ０ ０ ９ ８ 】
　 本 発 明 の 方 法 に 含 ま れ た 神 経 変 性 疾 患 は 、 ア ル ツ ハ イ マ ー 病 、 ピ ッ ク 病 、 び ま ん 性 レ ヴ
ィ ー 小 体 痴 呆 、 進 行 性 核 上 性 麻 痺 (Steel-Richardson症 候 群 )、 多 系 統 萎 縮 症 (シ ャ イ -ド レ
ー ガ ー 症 候 群 )、 筋 萎 縮 側 索 硬 化 症 、 変 性 性 運 動 失 調 を 含 む 運 動 神 経 疾 患 、 皮 質 基 底 変 性
、 グ ア ム の ALS-パ ー キ ン ソ ン 病 -痴 呆 複 合 症 、 亜 急 性 硬 化 性 汎 脳 炎 、 ハ ン チ ン ト ン 病 、 パ
ー キ ン ソ ン 病 、 シ ヌ ク レ イ ン 症 、 原 発 性 進 行 性 失 語 症 、 線 条 体 黒 質 変 性 、 Machado-Joseph
病 ／ 3型 脊 髄 小 脳 性 運 動 失 調 、 オ リ ー ブ 橋 小 脳 変 性 、 ジ ル ・ ド ・ ラ ・ ツ レ ッ ト 病 、 延 髄 ・
偽 延 髄 (pseudobulbar)麻 痺 、 脊 髄 性 筋 萎 縮 、 脊 髄 延 髄 性 筋 萎 縮 症 (ケ ネ デ ィ 病 )、 原 発 性 側
索 硬 化 症 、 家 族 性 痙 性 対 麻 痺 、 ヴ ェ ル ド ニ ッ ヒ -ホ フ マ ン 病 、 ク ー ゲ ル ベ ル グ -ヴ ェ ラ ン デ
ル 病 、 テ イ -サ ッ ク ス 病 、 サ ン ド ホ ッ フ 病 、 家 族 性 痙 攣 病 、 ヴ ォ ル フ ァ ル ト -ク ー ゲ ル ベ ル
グ -ヴ ェ ラ ン デ ル 病 、 痙 攣 性 不 全 対 麻 痺 、 進 行 性 多 病 巣 性 白 質 脳 症 、 プ リ オ ン 疾 患 (ク ロ イ
ツ フ ェ ル ト -ヤ コ ブ 病 、 ゲ ル ス ト マ ン -シ ュ ト ロ イ ス ラ ー -シ ャ イ ン カ ー 病 、 ク ー ル ー 病 及
び 致 死 的 家 族 性 不 眠 症 な ど )、 及 び 塞 栓 性 閉 塞 及 び 血 栓 性 閉 塞 を 含 む 大 脳 虚 血 又 は 梗 塞 に
加 え 、 あ ら ゆ る 型 の 頭 蓋 内 出 血 (硬 膜 外 、 硬 膜 下 、 ク モ 膜 下 及 び 脳 内 を 含 む が 、 こ れ ら に
限 定 さ れ る も の で は な い ) に 起 因 し た 神 経 変 性 疾 患 、 並 び に 頭 蓋 内 及 び 脊 椎 内 病 巣 (挫 傷
、 穿 通 、 ゆ が み 、 圧 迫 及 び 裂 傷 を 含 む が 、 こ れ ら に 限 定 さ れ る も の で は な い )の 治 療 及 び
／ 又 は 予 防 を 含 む が 、 こ れ ら に 限 定 さ れ る も の で は な い 。
【 ０ ０ ９ ９ 】
　 加 え て 、 本 発 明 の 化 合 物 の よ う な α -7nAChRア ゴ ニ ス ト は 、 年 齢 に 関 連 し た 痴 呆 及 び 他
の 痴 呆 並 び に 、 年 齢 に 関 連 し た 記 憶 喪 失 を 含 む 記 憶 喪 失 、 老 化 、 血 管 性 痴 呆 、 び ま ん 性 白
質 疾 患 (ビ ン ス ヴ ァ ン ガ ー 病 )、 エ ン ド ク リ ン 又 は 代 謝 起 源 の 痴 呆 、 頭 部 外 傷 及 び 広 範 性 脳
損 傷 の 痴 呆 、 ボ ク シ ン グ 痴 呆 及 び 前 葉 痴 呆 を 含 む も の を 治 療 す る た め に 使 用 す る こ と が で
き る 。 例 え ば 、 国 際 公 開 第 99/62505号 パ ン フ レ ッ ト を 参 照 の こ と 。 従 っ て 本 発 明 で は 、 式
I又 は 式 I'の 化 合 物 を 有 効 量 患 者 へ 投 与 す る こ と を 含 む 、 年 齢 に 関 連 し た 痴 呆 及 び 他 の 痴
呆 及 び 記 憶 喪 失 を 伴 う 症 状 に 罹 患 し て い る 患 者 、 特 に ヒ ト を 治 療 す る 方 法 が 提 供 さ れ る 。
【 ０ １ ０ ０ 】
　 従 っ て 、 更 な る 態 様 に 従 い 、 本 発 明 は 、 式 I又 は 式 I'の 化 合 物 を 有 効 量 投 与 す る こ と を
含 む 、 加 齢 に 起 因 し た 記 憶 障 害 、 例 え ば 、 軽 度 の 認 知 障 害 、 ア ル ツ ハ イ マ ー 病 、 精 神 分 裂
病 、 パ ー キ ン ソ ン 病 、 ハ ン チ ン ト ン 病 、 ピ ッ ク 病 、 ク ロ イ ツ フ ェ ル ト -ヤ コ ブ 病 、 鬱 病 、
加 齢 、 頭 部 外 傷 、 卒 中 、 CNS低 酸 素 症 、 大 脳 老 化 、 多 発 性 梗 塞 性 痴 呆 及 び 他 の 神 経 学 的 症
状 に 加 え 、 HIV及 び 心 臓 血 管 疾 患 に 罹 患 し た 患 者 を 治 療 す る 方 法 を 含 む 。
【 ０ １ ０ １ 】
　 ア ミ ロ イ ド 前 駆 蛋 白 質 (APP)及 び そ れ に 由 来 し た Aβ ペ プ チ ド 、 例 え ば 、 Aβ 1 - 4 0 、 Aβ 1 -

4 2 、 及 び 他 の 断 片 は 、 ア ル ツ ハ イ マ ー 病 の 病 理 に 関 連 し て い る こ と が 分 か っ て い る 。 Aβ 1

- 4 2 ペ プ チ ド は 、 神 経 毒 性 に 関 連 す る の み で は な く 、 コ リ ン 作 用 性 伝 達 物 質 の 機 能 を 阻 害
す る こ と も わ か っ て い る 。 更 に 、 Aβ ペ プ チ ド は 、 α -7nAChRに 結 合 す る こ と が 決 定 さ れ て
い る 。 従 っ て 、 Aβ ペ プ チ ド の α -7nAChRへ の 結 合 を ブ ロ ッ ク す る 物 質 は 、 神 経 変 性 疾 患 の
治 療 に 有 用 で あ る 。 例 え ば 、 国 際 公 開 第 99/62505号 パ ン フ レ ッ ト を 参 照 の こ と 。 加 え て 、
α -7nAChRの 刺 激 は 、 Aβ ペ プ チ ド に 関 連 し た 細 胞 毒 性 に 対 し 、 神 経 を 保 護 す る こ と が で き
る 。 例 え ば 、 Kihara, T.ら 、 Ann. Neurol.、 42: 159 (1997)を 参 照 の こ と 。
【 ０ １ ０ ２ 】
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　 従 っ て 、 本 発 明 の 態 様 に 従 い 、 ア ミ ロ イ ド β ペ プ チ ド (好 ま し く は 、 Aβ 1 - 4 2 )の nAChR、
好 ま し く は α -7nAChR、 最 も 好 ま し く は ヒ ト α -7nAChRと の 結 合 を 阻 害 す る た め に 、 式 I又
は 式 I'の 化 合 物 の 治 療 有 効 量 を 対 象 に 投 与 す る こ と を 含 む 、 ア ル ツ ハ イ マ ー 病 患 者 の 痴 呆
を 治 療 及 び ／ 又 は 予 防 す る 方 法 (更 に は 、 認 知 及 び 運 動 及 び 言 語 の 欠 損 、 行 動 不 能 、 鬱 病
、 妄 想 、 並 び に 他 の 神 経 精 神 医 学 的 症 状 及 び 徴 候 、 並 び に 歩 行 異 常 を 含 む が 、 こ れ ら に 限
定 さ れ る も の で は な い 、 ア ル ツ ハ イ マ ー 病 の 他 の 臨 床 的 発 現 を 治 療 及 び ／ 又 は 予 防 す る 方
法 )が 提 供 さ れ る 。
【 ０ １ ０ ３ 】
　 本 発 明 は 、 他 の ア ミ ロ イ ド 症 、 例 え ば 、 遺 伝 性 大 脳 血 管 障 害 、 非 神 経 性 遺 伝 性 ア ミ ロ イ
ド 、 ダ ウ ン 症 候 群 、 マ ク ロ グ ロ ブ リ ン 血 症 、 随 伴 性 家 族 性 地 中 海 熱 、 マ ッ ク ル -ウ ェ ル ズ
症 候 群 、 多 発 性 骨 髄 腫 、 膵 臓 -及 び 心 臓 -関 連 ア ミ ロ イ ド 症 、 慢 性 血 液 透 析 性 ア ン ソ ロ パ シ
ー 、 Finnish及 び Iowaア ミ ロ イ ド 症 、 並 び に 眼 疾 患 を 治 療 す る 方 法 も 提 供 す る 。
【 ０ １ ０ ４ 】
　 加 え て 、 ニ コ チ ン 性 受 容 体 は 、 ア ル コ ー ル 摂 取 に 対 す る 体 の 反 応 に お い て 役 割 を 果 た す
こ と に 関 連 し て い る 。 従 っ て 、 α -7nAChRの ア ゴ ニ ス ト を 、 ア ル コ ー ル の 禁 断 症 状 の 治 療
及 び 抗 -中 毒 療 法 に お い て 使 用 す る こ と が で き る 。 従 っ て 、 本 発 明 の 態 様 に 従 い 、 式 I又 は
式 I'の 化 合 物 を 有 効 量 患 者 へ 投 与 す る こ と を 含 む 、 ア ル コ ー ル 禁 断 症 状 の 患 者 の 治 療 又 は
抗 -中 毒 療 法 に よ る 患 者 の 治 療 の 方 法 が 提 供 さ れ る 。
【 ０ １ ０ ５ 】
　 α -7nAChR亜 型 の ア ゴ ニ ス ト は 、 卒 中 及 び 虚 血 に 関 連 し た 損 傷 並 び に グ ル タ ミ ン 酸 が 誘
導 し た 興 奮 毒 性 に 対 す る 神 経 保 護 の た め に も 使 用 す る こ と が で き る 。 従 っ て 、 本 発 明 の 態
様 に 従 い 、 式 I又 は 式 I'の 化 合 物 を 有 効 量 患 者 へ 投 与 す る こ と を 含 む 、 卒 中 及 び 虚 血 に 関
連 し た 損 傷 及 び グ ル タ ミ ン 酸 -誘 導 し た 興 奮 毒 性 に 対 す る 神 経 保 護 を 提 供 す る た め に 、 患
者 を 治 療 す る 方 法 が 提 供 さ れ る 。
【 ０ １ ０ ６ 】
　 先 に 記 し た よ う に 、 α -7nAChR亜 型 の ア ゴ ニ ス ト は 、 式 I又 は 式 I'の 化 合 物 を 有 効 量 患 者
へ 投 与 す る こ と を 含 む 、 ニ コ チ ン 中 毒 の 治 療 、 患 者 の 喫 煙 中 断 の 誘 導 、 疼 痛 治 療 、 並 び に
時 差 ぼ け 、 肥 満 、 糖 尿 病 及 び 炎 症 の 治 療 に お い て 使 用 す る こ と も で き る 。 従 っ て 、 本 発 明
の 態 様 に 従 い 、 式 I又 は 式 I'の 化 合 物 を 有 効 量 患 者 に 投 与 す る こ と を 含 む ニ コ チ ン 中 毒 、
疼 痛 、 時 差 ぼ け 、 肥 満 、 糖 尿 病 、 及 び ／ も し く は 炎 症 を 治 療 す る 方 法 、 又 は 患 者 の 喫 煙 中
断 を 誘 導 す る 方 法 が 提 供 さ れ る 。
【 ０ １ ０ ７ 】
　 加 え て 、 式 I又 は 式 I'の 化 合 物 の 標 識 さ れ た 誘 導 体 (例 え ば 、 C 1 1 又 は F 1 8 標 識 し た 誘 導 体
)は 、 α -7nAChRに 対 す る そ れ ら の 親 和 性 の た め に 、 例 え ば 脳 内 の 受 容 体 の 神 経 造 影 に 使 用
す る こ と が で き る 。 従 っ て こ の よ う な 標 識 さ れ た 物 質 を 使 用 し 、 受 容 体 の in vivo造 影 、
例 え ば PET造 影 を 行 う こ と が で き る 。
【 ０ １ ０ ８ 】
　 記 憶 障 害 の 症 状 は 、 新 規 情 報 の 学 習 能 の 障 害 及 び ／ 又 は 先 に 学 習 し た 情 報 の 想 起 不 能 に
よ り 発 現 さ れ る 。 記 憶 障 害 は 、 痴 呆 の 原 発 性 症 状 で あ り 、 並 び に ア ル ツ ハ イ マ ー 病 、 精 神
分 裂 病 、 パ ー キ ン ソ ン 病 、 ハ ン チ ン ト ン 病 、 ピ ッ ク 病 、 ク ロ イ ツ フ ェ ル ト -ヤ コ ブ 病 、 HIV
、 心 臓 血 管 系 疾 患 、 及 び 頭 部 外 傷 に 加 え 、 年 齢 に 関 連 し た 認 知 減 退 の よ う な 疾 患 に 関 連 し
た 症 状 で あ る こ と も で き る 。
【 ０ １ ０ ９ 】
　 従 っ て 、 本 発 明 の 態 様 に 従 い 、 式 I又 は 式 I'の 化 合 物 の 有 効 量 を 患 者 へ 投 与 す る こ と を
含 む 、 例 え ば 、 軽 度 の 認 知 障 害 (MCI)、 血 管 性 痴 呆 (VaD)、 年 齢 に 関 連 し た 認 知 減 退 (AACD)
、 広 く 切 開 し た (w/open)-心 臓 手 術 、 心 停 止 、 及 び ／ 又 は 全 身 麻 酔 に 関 連 し た 健 忘 症 、 麻
酔 剤 の 早 期 曝 露 か ら の 記 憶 欠 損 、 睡 眠 剥 奪 が 誘 導 し た 認 知 障 害 、 慢 性 疲 労 症 候 群 、 ナ ル コ
レ プ シ ー 、 AIDS-関 連 痴 呆 、 て ん か ん -関 連 認 知 障 害 、 ダ ウ ン 症 、 ア ル コ ー ル 中 毒 に 関 連 し
た 痴 呆 、 薬 物 ／ 物 質 が 誘 導 し た 記 憶 障 害 、 ボ ク シ ン グ 性 痴 呆 (ボ ク サ ー 症 候 群 )に 罹 患 し た
動 態 、 及 び 動 物 の 痴 呆 (例 え ば 、 イ ヌ 、 ネ コ 、 ウ マ な ど )患 者 を 治 療 す る 方 法 が 提 供 さ れ る
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。
【 ０ １ １ ０ 】
　 本 発 明 の 化 合 物 の 用 量 は 、 と り わ け 、 治 療 さ れ る 具 体 的 症 候 群 、 症 状 の 重 症 度 、 投 与 経
路 、 投 与 間 隔 の 頻 度 、 使 用 さ れ る 具 体 的 化 合 物 、 化 合 物 の 効 能 、 毒 性 プ ロ フ ァ イ ル 及 び 薬
物 動 態 プ ロ フ ァ イ ル 、 並 び に 有 害 な 副 作 用 の 存 在 を 含 む 、 様 々 な 要 因 に よ り 左 右 さ れ る 。
【 ０ １ １ １ 】
　 本 発 明 の 化 合 物 は 、 哺 乳 動 物 、 特 に ヒ ト へ 、 先 に 言 及 し た 公 知 の α -7ニ コ チ ン 受 容 体 ア
ゴ ニ ス ト 化 合 物 の よ う な 、 α -7ニ コ チ ン 受 容 体 ア ゴ ニ ス ト に と っ て 習 慣 的 な 典 型 的 用 量 レ
ベ ル で 投 与 す る こ と が で き る 。 例 え ば 、 こ れ ら の 化 合 物 は 、 投 与 量 レ ベ ル 、 例 え ば 0.0001
～ 10mg/kg/day、 例 え ば 0.01～ 10mg/kg/dayで 、 経 口 投 与 に よ り 、 単 回 又 は 反 復 用 量 で 、 投
与 す る こ と が で き る 。 単 位 剤 形 は 、 例 え ば 、 1～ 200mgの 活 性 化 合 物 を 含 有 す る こ と が で き
る 。 静 脈 内 投 与 に 関 し て 、 こ れ ら の 化 合 物 は 、 単 回 又 は 反 復 用 量 で 、 投 与 す る こ と が で き
る 。
【 ０ １ １ ２ 】
　 本 発 明 の 手 法 の 実 施 に お い て 、 特 定 の 緩 衝 液 、 培 地 、 試 薬 、 細 胞 、 培 養 条 件 な ど に 関 す
る 言 及 は 、 限 定 を 意 図 す る も の で は な い が 、 当 業 者 が 、 考 察 が な さ れ る 特 定 の 状 況 に お い
て 関 心 が あ る か 又 は 価 値 が あ る と 認 め る 全 て の 関 連 材 料 を 含 む よ う に 読 解 さ れ る べ き で あ
る こ と は 当 然 理 解 さ れ る べ き で あ る 。 例 え ば 、 ひ と つ の 緩 衝 液 シ ス テ ム 又 は 培 養 培 地 を 、
別 の も の と 交 換 し 、 並 び に 同 様 で あ る が 、 し か し 同 じ で は な い 結 果 を 達 成 す る こ と は 可 能
で あ る こ と が 多 い 。 当 業 者 は 、 過 度 の 実 験 を 行 う こ と な く 、 本 明 細 書 に 明 ら か に さ れ た 方
法 及 び 手 法 を 使 用 し そ れ ら の 目 的 を 最 適 に 利 用 す る よ う な 交 換 を 行 う こ と が で き る よ う 、
そ の よ う な シ ス テ ム 及 び 方 法 に 関 す る 十 分 な 知 識 を 有 す る で あ ろ う 。
【 ０ １ １ ３ 】
　 こ こ で 本 発 明 は 、 下 記 の 限 定 さ れ な い 実 施 例 に よ り 更 に 説 明 さ れ る 。 こ れ ら の 実 施 例 の
開 示 を 適 用 す る こ と に お い て 、 本 発 明 で 明 ら か に さ れ た 方 法 の そ の 他 の 及 び 異 な る 態 様 を
、 関 連 分 野 の 業 者 に 疑 い な く 示 唆 す る こ と を 明 確 に 留 意 し な け れ ば な ら な い 。
【 ０ １ １ ４ 】
　 前 述 及 び 下 記 の 実 施 例 に お い て 、 全 て の 温 度 は 補 正 せ ず に 摂 氏 で 表 さ れ ； 及 び 、 特 に 記
さ な い 限 り は 、 全 て の 部 及 び 百 分 率 は 質 量 に よ る も の で あ る 。
【 ０ １ １ ５ 】
　 先 及 び 以 下 に 引 用 さ れ た 、 全 て の 出 願 、 特 許 及 び 刊 行 物 の 開 示 は 、 全 体 が 本 明 細 書 に 参
照 と し て 組 み 入 れ ら れ て い る 。
【 実 施 例 】
【 ０ １ １ ６ 】
　 全 て の ス ペ ク ト ル は 、 Bruker Instruments NMRに お い て 300MHzで 記 録 し た 。 結 合 定 数 (J
)は 、 ヘ ル ツ (Hz)で あ り 、 ピ ー ク は 、 TMS(δ 0.00ppm)に 対 し て 記 し た 。 マ イ ク ロ 波 反 応 は
、 2.5mL又 は 5mLの Personal Chemistryマ イ ク ロ 波 反 応 容 器 に お い て 、  Personal Chemistr
y Optimizer（ 商 標 ） マ イ ク ロ 波 反 応 器 を 用 い 行 っ た 。 全 て の 反 応 は 、 特 に 記 さ な い 限 り
は 、 200℃ で 、 固 定 し た 保 持 時 間 ONで 600秒 間 行 っ た 。 ス ル ホ ン 酸 イ オ ン 交 換 樹 脂 (SCX)は
、 Varian Technologies社 か ら 購 入 し た 。
【 ０ １ １ ７ 】

1H-イ ン ド ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ １ ８ 】

10

20

30

40

(58) JP 2006-501246 A 2006.1.12

代 表 的 手 法 A：
実 施 例 1：  3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ：



【 化 ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ １ ９ 】
　 メ タ ノ ー ル (1.5ml)中 の 0.6M酢 酸 ／ 0.3M酢 酸 ナ ト リ ウ ム の 緩 衝 液 中 の ア ナ バ セ イ ン 二 塩
酸 塩 50.0mg(0.220mmol)の 溶 液 に 、 イ ン ド ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド (63.9mg, 0.440mmol, 
2.0eq)を 添 加 し た 。 こ の 混 合 液 を 、 60℃ で 18時 間 維 持 し 、 そ の 後 氷 水 に 注 い だ 。 こ の 溶 液
を 、 ジ ク ロ ロ メ タ ン で 洗 浄 し 、 炭 酸 ナ ト リ ウ ム 飽 和 水 溶 液 の 添 加 に よ り 塩 基 性 (pH9-10)と
し 、 酢 酸 エ チ ル (3x)で 抽 出 し た 。 一 緒 に し た 酢 酸 エ チ ル 層 を 、 飽 和 食 塩 水 で 洗 浄 し 、 無 水
硫 酸 ナ ト リ ウ ム 上 で 乾 燥 し 、 濃 縮 し た 。 残 渣 を 、 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ り 精 製 し [1/1か
ら 0/1酢 酸 エ チ ル /(70/30/1酢 酸 エ チ ル /メ タ ノ ー ル /水 酸 化 ア ン モ ニ ウ ム )]、 生 成 物 31.6mg
(50％ )を 得 た 。
【 ０ １ ２ ０ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (CDOD 3 ) δ  12.51 (s, 1H), 9.46 (m, 2H), 8.69 (m, 1H), 8.52 (s, 1H
), 8.29 (m, 2H), 8.04 (m, 1H), 7.93 (m, 1H), 7.83 (m, 1H), 7.65 (s, 1H), 4.50 (M
, 2H), 3.56 (s, 2H), 2.60 (m, 2H)； MS (EI) m/z 288 (M+ +1)。
【 ０ １ ２ １ 】
　 こ の 一 般 的 手 法 を 用 い 、 下 記 の 化 合 物 を 調 製 し た ：

1-(ト ル エ ン -4-ス ル ホ ニ ル )-1H-イ ン ド ー ル -4-カ ル ボ ア ル
デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ２ ２ 】
【 化 ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ２ ３ 】
　 収 率 50％ 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.64 (m, 2H), 7.86 (m, 5H), 7.38 (m, 5H), 6.74 (
s, 1H), 6.60 (m, 1H), 3.42 (m, 2H), 2.65 (m, 2H), 2.48 (s, 3H), 1.69 (m, 2H)；  M
S (EI) m/z 442 (M + +1)。
【 ０ １ ２ ４ 】

1H-イ ン ド ー ル -4-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ２ ５ 】
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実 施 例 2： 3-[1-(ト ル エ ン -4-ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル -4-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト
ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ：

実 施 例 3： 3-(1H-イ ン ド ー ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
：



【 化 ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ２ ６ 】
　 収 率 ： 50％ 。 1 H NMR (CDOD 3 ) δ  8.65 (m, 2H), 7.95 (m, 1H), 7.64 (s, 1H), 7.55 (
m, 1H), 7.37 (d, J=9.0, 1H), 7.26 (m, 1H), 7.12 (d, J=9.0, 1H), 6.80 (m, 1H), 6.
47 (m, 1H), 3.81 (m, 2H), 3.02 (m, 2H), 1.91 (m, 2H)； MS (EI) m/z 288 (M+ +1)。
【 ０ １ ２ ７ 】

： 1H-ピ ロ ー ル -2-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ２ ８ 】
【 化 ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ２ ９ 】
　 収 率 ： 40％ 。 1 H NMR (DMSO-D 6 ) δ  11.09 (s, 1H), 8.60 (m, 2H), 7.80 (m, 1H), 7.4
4 (m, 1H), 6.91 (m, 1H), 6.50 (m, 1H), 6.42 (m, 1H), 6.19 (m, 1H), 3.65 (m, 2H),
 2.65 (m, 2H), 1.75 (m, 2H)；  MS (EI) m/z 238 (M+ +1)。
【 ０ １ ３ ０ 】

3-ホ ル ミ ル -1H-イ ン ド ー ル -6-カ ル ボ ン 酸 メ チ ル エ ス テ ル か
ら
【 ０ １ ３ １ 】
【 化 ７ 】
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実 施 例 4：  3-(1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 5： 3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -6-
カ ル ボ ン 酸 メ チ ル エ ス テ ル ：



【 ０ １ ３ ２ 】
　 収 率 ： 60％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.68 (m, 2H), 8.14 (m, 1H), 7.98 (m, 1H), 7.88 (
m, 1H), 7.73 (m, 1H), 7.61 (m, 1H), 7.33 (m, 1H), 6.96 (m, 1H), 3.90 (s, 3H), 3.
78 (m, 2H), 2.89 (m, 2H), 1.96 (m, 2H)； MS (EI) m/z 346 (M+ +1)。
【 ０ １ ３ ３ 】

5-メ ト キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ３ ４ 】
【 化 ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ３ ５ 】
　 収 率 ： 55％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.67 (m, 2H), 7.98 (m, 1H), 7.63 (m, 2H), 7.30 (
d, J=9.0, 1H), 6.93 (m, 1H), 6.83 (m, 1H), 6.70 (m, 1H), 3.76 (m, 2H), 3.72 (s, 
3H), 2.86 (m, 2H), 1.96 (m, 2H)；  MS (EI) m/z 318 (M+ +1)。
【 ０ １ ３ ６ 】

1H-イ ン ド ー ル -5-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ３ ７ 】
【 化 ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ３ ８ 】
　 収 率 ： 60％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.63 (m, 2H), 7.94 (m, 1H), 7.62 (s, 1H), 7.54 (
m, 1H), 7.37 (d, J=9.0,1H), 7.25 (m, 1H), 7.10 (m, 1H), 6.76 (s, 1H), 6.47 (m, 1
H), 3.81 (m, 2H), 3.01 (m, 2H), 1.89 (m, 2H)； MS (EI) m/z 288 (M+ +1)。
【 ０ １ ３ ９ 】

5-ベ ン ジ ル オ キ シ -1H-6-ア ザ -イ ン ド ー ル -
3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ４ ０ 】
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実 施 例 6： 3-(5-メ ト キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ：

実 施 例 7： 3-(1H-イ ン ド ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
：

実 施 例 8：  3-(5-ベ ン ジ ル オ キ シ -6-ア ザ -1H-イ ン ド ー ル [3,3-c]ピ リ ジ ン -1-イ ル メ チ レ ン
)-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ：



【 化 １ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ４ １ 】
　 収 率 ： 55％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.68 (m, 2H), 8.34 (m, 1H), 7.97 (m, 1H), 7.88 (
m, 1H), 7. 59 (m, 1H), 7. 36 (m, 5H), 6.81 (m, 1H), 6.64 (m, 1H), 5.25 (s, 2H), 
3.77 (m, 2H), 2.82 (m, 2H), 1.94 (m, 2H)； MS (EI) m/z 395 (M+ +1)。
【 ０ １ ４ ２ 】

： 1-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -2-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ４ ３ 】
【 化 １ １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ４ ４ 】
　 収 率 ： 50％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.69 (m, 2H), 8.01 (m, 1H), 7.60 (m, 2H), 7.33 (
m, 1H), 7.21 (m, 1H), 7.06 (m, 1H), 6.88 (s, 1H), 6.77 (s, 1H), 3.84 (m, 2H), 3.
53 (s, 3H), 2.98 (m, 2H), 1.95 (m, 2H)； MS (EI) m/z 302 (M+ +1)。
【 ０ １ ４ ５ 】

1-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ４ ６ 】
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実 施 例 9： 3-(1-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 10： 3-(1-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ：



【 化 １ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ４ ７ 】
　 収 率 ％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.67 (m, 2H), 7.99 (m, 1H), 7.65 (s, 1H), 7.60 (m, 1
H), 7.42 (m, 1H), 7.24 (m, 2H), 7.07 (m, 1H), 6.96 (m, 1H), 3.90 (s, 3H), 3.76 (
m, 2H), 2.87 (m, 2H), 2.00 (m, 2H)； MS (EI) m/z 302 (M+ +1)。
【 ０ １ ４ ８ 】

4-ベ ン ジ ル オ キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ４ ９ 】
【 化 １ ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ５ ０ 】
　 収 率 ： 50％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.60 (m, 1H), 8.43 (m, 1H), 7.86 (m, 1H), 7.81 (
m, 1H), 7.56 (m, 1H), 7.27 (m, 4H), 7.14 (m, 2H), 6.97 (m, 2H), 6.50 (m, 1H), 5.
01 (s, 2H), 3.75 (m, 2H), 2.84 (m, 2H), 1.95 (m, 2H)； MS (EI) m/z 394 (M+ +1)。
【 ０ １ ５ １ 】

2-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ５ ２ 】
【 化 １ ４ 】
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実 施 例 11： 3-(4-ベ ン ジ ル オ キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ
[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ：

実 施 例 12： 3-(2-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ：



【 ０ １ ５ ３ 】
　 収 率 ： 55％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.67 (m, 1H), 8.62 (m, 1H), 7.98 (m, 1H), 7.54 (
m, 1H), 7.30 (m, 2H), 7.05 (m, 2H), 6.76 (s, 1H), 3.87 (m, 2H), 2.69 (m, 2H), 2.
29 (s, 3H), 1.87 (m, 2H)； MS (EI) m/z 303 (M+ +2)。
【 ０ １ ５ ４ 】

5-ク ロ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ５ ５ 】
【 化 １ ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ５ ６ 】
　 収 率 ： 60％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.70 (m, 2H), 8.00 (m, 1H), 7.72 (s, 1H), 7.60 (
m, 1H), 7.38 (m, 1H), 7.19 (m, 1H), 7.17 (m, 1H), 6.87 (m, 1H), 3.78 (m, 2H), 2.
86 (m, 2H), 1.95 (m, 2H)； MS (EI) m/z 322 (M+ +1)。
【 ０ １ ５ ７ 】

5-ニ ト ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ５ ８ 】
【 化 １ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ５ ９ 】
　 収 率 ： 40％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.67 (m, 2H), 8.21 (m, 1H), 7.97 (m, 3H), 7.54 (
m, 2H), 6.87 (m, 1H), 3.70 (M, 2H), 2.75 (m, 2H), 1.77 (m, 2H)； MS (EI) m/z 333 
(M + +1)。
【 ０ １ ６ ０ 】

9-エ チ ル -9H-カ ル バ ゾ ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ６ １ 】
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実 施 例 13： 3-(5-ク ロ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ -[2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ：

実 施 例 14： 3-(5-ニ ト ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ：

実 施 例 15： 3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-9-エ チ ル -9H-カ
ル バ ゾ ー ル ：



【 化 １ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ６ ２ 】
　 収 率 ： 40％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.66 (m, 2H), 8.12 (m, 2H), 7.97 (m, 1H), 7.54 (
m, 4H), 7.20 (m, 1H), 6.85 (m, 1H), 4.43 (m, 2H), 3.84 (m, 2H), 3.09 (m, 2H), 1.
93 (m, 2H), 1.41 (m, 3H)； MS (EI) m/z 366 (M+ +1)。
【 ０ １ ６ ３ 】

1-ベ ン ジ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ６ ４ 】
【 化 １ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ６ ５ 】
　 収 率 ： 60％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.68 (m, 2H), 7.98 (m, 1H), 7.79 (s, 1H), 7.59 (
m, 1H), 7.26 (m, 1H), 5.49 (s, 2H), 3.78 (m, 2H), 2.86 (m, 2H), 1.95 (m, 2H)； MS
 (EI) m/z 378 (M + +1)。
【 ０ １ ６ ６ 】

9-エ チ ル -9H-カ ル バ ゾ ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ６ ７ 】

10

20

30

(65) JP 2006-501246 A 2006.1.12

実 施 例 16： 3-(1-ベ ン ジ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ：

実 施 例 17： 3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-9-エ チ ル -9H-カ
ル バ ゾ ー ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ：



【 化 １ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ６ ８ 】
　 収 率 ： 40％ 。 1 H NMR (DMSO-D 6 ) δ  8.93 (m, 2H), 8.87 (m, 1H), 8.52 (m, 1H), 8.25
 (m, 1H), 8.24 (m, 1H), 7.75 (m, 4H), 7.53 (m, 2H), 7.27 (m, 1H), 4.53 (m, 2H), 
3.38 (m, 2H), 3.18 (m, 2H), 2.20 (m, 2H), 1.31 (m, 3H)； MS (EI) m/z 366 (M'+1)。
【 ０ １ ６ ９ 】

1H-イ ン ド ー ル -6-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ７ ０ 】
【 化 ２ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ７ １ 】
　 収 率 ： 60％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.63 (m, 2H), 7.95 (m, 1H), 7.54 (m, 1H), 7.44 (
m, 1H), 7.31 (m, 1H), 7.02 (m, 1H), 6.75 (m, 1H), 6.44 (m, 1H), 3.81 (m, 2H), 3.
02 (m, 2H), 5 1.91 (m, 2H)；  MS (EI) m/z 288 (M+ +1), 245。
【 ０ １ ７ ２ 】

3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ １ ７ ３ 】
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実 施 例 18： 3-(1H-イ ン ド ー ル -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ：

実 施 例 19： 3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ：



【 化 ２ １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ７ ４ 】
　 収 率 ： 80％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  9.01 (m, 2H), 8.42 (m, 1H), 8.28 (m, 1H), 7.95 (
m, 1H), 7.74 (m, 1H), 7.53 (m, 1H), 7.43 (m, 1H), 7.25 (m, 2H), 3.85 (m, 2H), 3.
06 (s, 2H), 2.28 (m, 2H)； MS (EI) m/z 288 (M+ +1)。
【 ０ １ ７ ５ 】

3-(5-フ ル オ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,
6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ １ ７ ６ 】
【 化 ２ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ７ ７ 】
　 収 率 ： 80％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.97 (m, 2H), 8.26 (m, 2H), 7.86 (m, 1H), 7.65 (
m, 1H), 7.51 (m, 1H), 7.11 (m, 2H), 3.84 (m, 2H), 3.06 (m, 2H), 2.28 (m, 2H)； MS
 (EI) m/z 306 (M + +1)。
【 ０ １ ７ ８ 】

6-フ ル オ ロ イ ン ド ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ７ ９ 】
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実 施 例 20： 3-(5-フ ル オ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ：

実 施 例 21： 3-(6-フ ル オ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ：



【 化 ２ ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ８ ０ 】
　 収 率 ： 50％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.67 (m, 2H), 7.97 (m, 1H), 7.66 (m, 1H), 7.58 (
m, 1H), 7.21 (m, 1H), 7.12 (m, 1H), 6.92 (m, 1H), 6.82 (m, 1H), 3.73 (m, 2H), 2.
87 (m, 2H), 1.95 (m, 2H)； MS (EI) m/z 306 (M+ +1)。
【 ０ １ ８ １ 】

7-メ ト キ シ イ ン ド ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ８ ２ 】
【 化 ２ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ８ ３ 】
　 収 率 ： 60％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.67 (m, 2H), 7.98 (m, 1H), 7.58 (m, 2H), 6.97 (
m, 2H), 6.78 (m, 1H), 6.68 (m, 1H), 3.95 (s, 3H), 3.75 (m, 2H), 2.85 (m, 2H), 1.
95 (m, 2H)； MS (EI) m/z 318 (M+ +1)。
【 ０ １ ８ ４ 】

4-メ ト キ シ イ ン ド ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ８ ５ 】
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実 施 例 22： 3-(7-メ ト キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ：

実 施 例 23： 3-(4-メ ト キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ：



【 化 ２ ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ８ ６ 】
　 収 率 ： 55％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.84 (m, 1H), 8.68 (m, 1H), 7.88 (m, 1H), 7.70 (
m, 1H), 7.37 (m, 2H), 7.13 (m, 1H), 6.98 (m, 1H), 6.49 (m, 1H), 3.85 (m, 2H), 3.
74 (s, 3H), 2.76 (m, 2H), 1.92 (m, 2H)； MS (EI) m/z 318 (M+ +1)。
【 ０ １ ８ ７ 】

9-メ チ ル -9H-カ ル バ ゾ ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ８ ８ 】
【 化 ２ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ８ ９ 】
　 収 率 ： 40％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  9.20 (m, 2H), 8.77 (m, 1H), 8.51 (m, 1H), 8.24 (
m, 1H), 8.15 (m, 1H), 7.85 (m, 1H), 7.63 (m, 4H), 7.32 (m, 1H), 3.97 (m, 4H), 3.
32 (m, 2H), 5 3.09 (m, 2H), 2.28 (m, 2H)； MS (EI) m/z 352 (M+ +1)。
【 ０ １ ９ ０ 】

6-メ ト キ シ イ ン ド ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ９ １ 】
【 化 ２ ７ 】
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実 施 例 24： 3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']-ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-9-メ チ ル -9H-
カ ル バ ゾ ー ル ：

実 施 例 25： 3-(6-メ ト キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ：



【 ０ １ ９ ２ 】
　 収 率 ： 60％ 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.64 (m, 2H), 7.86 (m, 1H), 7.56 (m, 1H), 7.47
 (m, 1H), 7.10 (m, 1H), 6.89 (m, 1H), 6.67 (m, 1H), 6.64 (m, 1H), 3.74 (s, 3H), 
3.68 (m, 2H), 3.74 (s, 3H), 2.71 (m, 2H), 1.77 (m, 2H)； MS (EI) m/z 318 (M+ +1)。
【 ０ １ ９ ３ 】

1H-ピ ロ ロ [2,3-b]ピ リ ジ ン -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ９ ４ 】
【 化 ２ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ９ ５ 】
　 収 率 ： 35％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.67 (m, 2H), 8.24 (m, 1H), 7.97 (m, 1H), 7.75 (
m, 2H), 7.57 (m, 1H), 7.13 (m, 1H), 6.88 (m, 1H), 3.78 (m, 2H), 2.88 (m, 2H), 1.
94 (m, 2H)； MS (EI) m/z 289 (M+ +1)。
【 ０ １ ９ ６ 】

1H-イ ン ダ ゾ ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ １ ９ ７ 】
【 化 ２ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ １ ９ ８ 】
　 収 率 ： 45％ 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.65 (m, 2H), 7.90 (m, 1H), 7.55 (m, 1H), 7.48
 (m, 2H), 7.35 (m, 1H), 7.10 (m, 1H), 6.81 (m, 1H), 3.76 (m, 2H), 3.13 (m, 2H), 
1.75 (m, 2H)； MS (EI) m/z 289 (M+ +1)。
【 ０ １ ９ ９ 】

3H-イ ミ ダ ゾ ー ル -4-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ ０ ０ 】
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実 施 例 26： 3-(1H-ピ ロ ロ [2,3-b]ピ リ ジ ン -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ：

実 施 例 27： 3-(1H-イ ン ダ ゾ ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル ：

実 施 例 28： 3-(3H-イ ミ ダ ゾ ー ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル ：



【 化 ３ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ０ １ 】
　 収 率 ： 55％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.77 (m, 1H), 8.72 (m, 1H), 8.02 (m, 1H), 7.86 (
s, 1H), 7.65 (m, 2H), 6.96 (s, 1H), 3.83 (m, 2H), 3.01 (m, 2H), 2.07 (m, 2H)； MS
 (EI) m/z 239 (M + +1)。
【 ０ ２ ０ ２ 】

： 1-メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ ０ ３ 】
【 化 ３ １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ０ ４ 】
　 収 率 ： 40％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.61 (m, 2H), 7.87 (m, 1H), 7.52 (m, 1H), 6.92 (
m, 1H), 6.69 (m, 1H), 6.48 (m, 1H), 6.24 (m, 1H), 3.70 (m, 2H), 3.67 (s, 3H), 2.
79 (m, 2H), 1.90 (m, 2H)； MS (EI) m/z 252 (M+ +1)。
【 ０ ２ ０ ５ 】

： 6-フ ル オ ロ イ ン ド ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ ０ ６ 】
【 化 ３ ２ 】
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実 施 例 29： 3-(1-メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル

実 施 例 30： 3-(5-フ ル オ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル



【 ０ ２ ０ ７ 】
　 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.68 (m, 2H), 7.98 (m, 1H), 7.73 (s, 1H), 7.60 (m, 1H), 7.39
 (m, 1H), 6.89 (m, 2H), 3.75 (m, 2H), 2.87 (m, 2H), 1.95 (m, 2H)； MS (EI) m/z 30
6 (M + +1)。
【 ０ ２ ０ ８ 】

： 6-メ チ ル -イ ン ド ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ ０ ９ 】
【 化 ３ ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ １ ０ 】
　 収 率 ： 55％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.68 (m, 2H), 7.98 (m, 1H), 7.60 (m, 2H), 7.20 (
s, 1H), 7.11 (d, J=6.0Hz, 1H), 6.89 (s, 1H), 6.86 (m, 1H), 3.76 (m, 2H), 2.85 (m
, 2H), 2.41 (s, 3H), 1.95 (m, 2H)； MS (EI) m/z 302 (M+ +1)。
【 ０ ２ １ １ 】

： 7-メ チ ル イ ン ド ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ １ ２ 】
【 化 ３ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ １ ３ 】
　 収 率 ： 55％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.67 (m, 2H), 7.98 (m, 1H), 7.65 (s, 1H), 7.59 (
m, 1H), 7.06 (m, 1H), 6.95 (m, 3H), 3.77 (m, 2H), 2.88 (m, 2H), 2.50 (s, 3H), 1.
96 (m, 2H)； MS (EI) m/z 302(M + +1)。
【 ０ ２ １ ４ 】

： 6-ベ ン ジ ル オ キ シ イ ン ド ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ １ ５ 】
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実 施 例 31： 3-(6-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ -[2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 32： 3-(7-メ チ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 33： 3-(5-ベ ン ジ ル オ キ シ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ
[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 ３ ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ １ ６ 】
　 収 率 ： 50％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.70 (m, 2H), 7.95 (m, 1H), 7.61 (m, 2H), 7.32 (
m, 6H), 6.91 (m, 2H), 6.73 (m, 1H), 5.01 (s, 2H), 3.75 (m, 2H), 2.83 (m, 2H), 1.
94 (m, 2H)； MS (EI) m/z 394(M + +1)。
【 ０ ２ １ ７ 】

： 2-メ チ ル -6-ニ ト ロ イ ン ド ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ １ ８ 】
【 化 ３ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ １ ９ 】
　 収 率 ： 40％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.86 (m, 1H), 8.65 (m, 1H), 8.28 (m, 1H), 8.04 (
m, 2H), 7.56 (m, 1H), 7.42 (m, 1H), 6.73 (s, 1H), 3.91 (m, 2H), 2.69 (m, 2H), 1.
94 (m, 2H)； MS (EI) m/z 347 (M+ +1)。
【 ０ ２ ２ ０ 】

： 4-メ チ ル -3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ
ン -7-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ ２ １ 】
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実 施 例 34： 3-(2-メ チ ル -5-ニ ト ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ -[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 35： 7-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-4-メ チ ル -3,4-
ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン



【 化 ３ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ２ ２ 】
　 収 率 ： 62％ 。 1 H NMR (CDCL 3 ) δ  8.72-8.61 (m, 2H), 7.80-7.77 (m, 1H), 7.32-7.24 
(m, 1H), 6.84-6.47 (m, 4H), 4.29-4.24 (m, 2H), 3.84-3.81 (m, 2H), 3.33-3.28 (m, 
2H), 2.92-2.81 (s, 5H), 1.84-1.78 (m, 2H)； MS (EI) m/z 320 (M+ +1)。
【 ０ ２ ２ ３ 】

： 10-メ チ ル -10H-フ ェ ノ チ ア ジ ン -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ ２ ４ 】
【 化 ３ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ２ ５ 】
　 収 率 ： 55％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.72 (m, 1H), 8.64-8.62 (m, 1H), 7.82-7.79 (m, 1
H), 7.35-7.31 (m, 1H), 7.20-7.09 (m, 4H), 6.94 (t, J=7.4, 1H), 6.83-6.76 (m, 2H)
, 6.51 (s, 1H), 3.86 (t, J=5.5, 2H), 3.38 (s, 3H), 2.85-2.80 (m, 2H), 1.87-1.79 
(m, 2H)； MS (EI) m/z 384 (M+ +1)。
【 ０ ２ ２ ６ 】

： 4-(4-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ ２ ７ 】
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実 施 例 36： 3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-10-メ チ ル -10H-
フ ェ ノ チ ア ジ ン

実 施 例 37： 3-[4-(4-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 ３ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ２ ８ 】
　 収 率 ： 28％ 。 1 H NMR (CDCL 3 ) δ  8.73-8.61 (m, 2H), 7.80-7.44 (m, 1H), 7.32-7.21 
(m, 3H), 6.91-6.85 (m, 2H), 6.55 (s, 1H), 3.84-3.81 (m, 2H), 3.29-3.25 (m, 4H), 
2.85-2.84 (m, 2H), 2.59-2.54 (m, 4H), 2.35 (s, 3H), 1.83-1.79 (m, 2H)； MS (EI) m
/z 347 (M + +1)。
【 ０ ２ ２ ９ 】

： 4-モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ ３ ０ 】
【 化 ４ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ３ １ 】
　 収 率 ： 55％ 。 1 H NMR (CDCL 3 ) δ  8.73-8.62 (m, 2H), 7.35-7.24 (m, 3H), 6.89-6.85 
(m, 2H), 6.56 (s, 1H), 3.87-3.84 (m, 6H), 3.23-3.19 (m, 4H), 2.86-2.84 (m, 2H), 
1.85-1.82 (m, 2H)； MS (EI) m/z 334 (M+ +1)。
【 ０ ２ ３ ２ 】

： 1H-ベ ン ズ イ ミ ダ ゾ ー ル -5-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ ３ ３ 】
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実 施 例 38： 3-(4-モ ル ホ リ ン -4-イ ル -ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ
ジ ニ ル

実 施 例 39： 3-(1H-ベ ン ズ イ ミ ダ ゾ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル



【 化 ４ １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ３ ４ 】
ア ル デ ヒ ド 調 製 ：
　 ア ル デ ヒ ド は 、 Talaty, C. N.； Zenker, N.； Callery, P. S.、 J. Heterocyclic Chem.
、 13: 1121 (1976)に 従 い 調 製 し た 。
【 ０ ２ ３ ５ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  12.89 (bs, 1H), 10.02 (s, 1H), 8.43 (s, 1H), 8.17 (m
, 1H), 7.73 (m, 2H)。
【 ０ ２ ３ ６ 】
縮 合 ：
　 代 表 的 手 法 Aに 従 っ た 。
【 ０ ２ ３ ７ 】
デ ー タ ： 収 率 ： 45％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.86- 8.85 (m, 1H), 8.77-8.75 (m, 1H), 8.1
8 (s, 1H), 8.01 (dt, J=8.5, 1.9, 1H), 7.75-7.72 (m, 2H), 7.56-7.52 (m, 1H), 7.35
-7.32 (m, 1H), 6.92 (s, 1H), 4.00 (t, J=5.5, 2H), 3.06-3.02 (m, 2H), 2.82-2.76 (
bs, 1H), 2.01-1.94 (m, 2H)； MS (EI) m/z 289 (M+ +1)。
【 ０ ２ ３ ８ 】

： 2-ベ ン ゾ イ ル ベ ン ゾ フ ラ ン -5-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ ３ ９ 】
【 化 ４ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ４ ０ 】
　 収 率 ： 23％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.78 (d, J=1.3, 1H), 8.66 (m, 1H), 8.05 (d, J=7.
1, 1H), 8.04 (d, J=1.4, 1H), 7.86 (dt, J=7.8, 1.9, 1H), 7.68-7.52 (m, 6H), 7.42 
(dd, 1H, J=8.7, 1.6), 7.36 (dd, 1H, 7.6, 4.9), 6.77 (s, 1H), 3.92 (t, J=5.5, 2H)
, 2.90-2.85 (m, 2H), 1.90-1.82 (m, 2H)； MS (EI) m/z 393 (M+ +1)。
【 ０ ２ ４ １ 】

： 2-オ キ ソ -2H-ク ロ メ ン -6-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
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実 施 例 40： [5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )ベ ン ゾ フ ラ ン -2
-イ ル ]フ ェ ニ ル メ タ ノ ン

実 施 例 41： 6-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )ク ロ メ ン -2-オ ン



【 ０ ２ ４ ２ 】
【 化 ４ ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ４ ３ 】
　 収 率 ： 31％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.76 (d, J=1.6, 1H), 8.66 (dd, J=4.9, 1.6, 1H), 
7.84 (dt, J=7.8, 1.9, 1H), 7.68 (d, J=9.5, 1H), 7.49-7.32 (m, 4H), 6.66 (s, 1H),
 6.46 (d, J=9.6, 1H), 3.92 (t, J=5.6, 2H), 2.86-2.81 (m, 2H), 1.90-1.82 (m, 2H)
； MS (EI) m/z 317 (M+ +1)。
【 ０ ２ ４ ４ 】

： 2-オ キ ソ -2,3-ジ ヒ ド ロ -1H-ベ ン ズ イ ミ ダ ゾ ー ル -5-カ ル ボ ア
ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ ４ ５ 】
【 化 ４ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ４ ６ 】
ア ル デ ヒ ド 調 製 ：
　 ア ル デ ヒ ド は 、 Schmidt, G.； Zeiler, H. -J.； Metzger, K. G.、 米 国 特 許 第 4748163号
(1998年 5月 31日 )に 従 い 調 製 し た 。
【 ０ ２ ４ ７ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  11.05 (bs, 1H), 10.88 (bs, 1H), 9.78 (s, 1H), 7.63 (
d, J=8.2, 1H), 7.36 (s, 1H), 7.01 (d, J=8.2, 1H)。
【 ０ ２ ４ ８ 】
縮 合 ：
　 代 表 的 手 法 Aに 従 っ た 。
【 ０ ２ ４ ９ 】
デ ー タ ： 収 率 ： 37％ 。 1 H NMR (CDCl 3 /CD 3 OD) δ  10.67 (bm, 2H), 8.62-8.59 (m, 2H), 7
.84 (m, 1H), 7.45-7.41 (m, 1H), 6.96-6.92 (m, 3H), 6.54 (s, 1H), 3.72 (t, J=5.3,
 2H), 2.80-2.77 (m, 2H), 1.75-1.69 (m, 2H)； MS (EI) m/z 305 (M+ +1)。
【 ０ ２ ５ ０ 】

： 1H-ベ ン ズ ト リ ア ゾ ー ル -5-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
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実 施 例 42： 5-(5,6-ジ ヒ ロ ド -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-1,3-ジ ヒ ド ロ ベ
ン ズ イ ミ ダ ゾ ー ル -2-オ ン

実 施 例 43： 3-(1H-ベ ン ズ ト リ ア ゾ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル



【 ０ ２ ５ １ 】
【 化 ４ ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ５ ２ 】
ア ル デ ヒ ド 調 製 ：
　 ア ル デ ヒ ド は 、 Schmidt, G.； Zeiler, H. -J.； Metzger, K. G.、 米 国 特 許 第 4748163号
明 細 書 (1998年 5月 31日 )に 従 い 調 製 し た 。
【 ０ ２ ５ ３ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  10.17 (s, 1H), 8.64 (s, 1H), 8.03 (d, J=8.5, 1H), 7.
91 (dd, J=8.4, 1.1, 1H)。
【 ０ ２ ５ ４ 】
縮 合 ：
　 代 表 的 手 法 Aに 従 っ た 。
【 ０ ２ ５ ５ 】
デ ー タ ： 収 率 20％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.66-8.57 (m, 2H), 7.99-7.83 (m, 3H), 7.58-7
.52 (m, 1H), 7.50-7.36 (m, 1H), 6.82 (s, 1H), 3.87-3.84 (m, 2H), 2.91-2.86 (m, 2
H), 1.87-1.80 (m, 2H)； MS (EI) m/z 290 (M+ +1)。
【 ０ ２ ５ ６ 】

： 2-モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ ５ ７ 】
【 化 ４ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ５ ８ 】
　 収 率 ： 14％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.64 (d, J=1.6, 1H), 8.58 (dd, J=4.9,1.7,1H), 7.
71 (dt, J=7.8, 2.0, 1H), 7.29-7.20 (m, 4H), 7.00 (t, J=7.5, 1H), 6.92-6.90 (m, 1
H), 6.74 (s, 1H), 3.86 (t, J=5.6, 2H), 3.51 (t, J=4.4, 4H), 2.76 (t, J=4.9, 6H),
 2.82-2.64 (m, 2H), 1.76-1.72 (m, 2H)； MS (EI) m/z 334 (M+ +1)。
【 ０ ２ ５ ９ 】

： 1H-イ ン ダ ゾ ル -5-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
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実 施 例 44： 3-(2-モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル

実 施 例 45： 3-(1H-イ ン ダ ゾ ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル



【 ０ ２ ６ ０ 】
【 化 ４ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ６ １ 】
ア ル デ ヒ ド 調 製 ：
　 ア ル デ ヒ ド は 、 DeLucca, G. V.、 米 国 特 許 第 6313110 B1号 明 細 書 (2001年 11月 6日 )に 従
い 調 製 し た 。
【 ０ ２ ６ ２ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  9.91 (s, 1H), 8.25 (s, 1H), 8.17 (s, 1H), 7.83 (dd, J=
8.5, 1.5, 1H), 7.60 (d, J=8.5, 1H)。
【 ０ ２ ６ ３ 】
縮 合 ：
　 代 表 的 手 法 Aに 従 っ た 。
【 ０ ２ ６ ４ 】
デ ー タ ： 収 率 ： 65％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.80 (d, J=1.7, 2H), 8.68-6.66 (m, 1H), 8.
10 (s, 1H), 7.90-7.86 (m, 1H), 7.75 (s, 1H), 7.46-7.28 (m, 4H), 6.79 (s, 1H), 3.
92 (t, J=5.6, 2H), 2.94-2.89 (m, 2H), 1.91-1.83 (m, 2H)； MS (EI) m/z 289 (M+ +1)
。
【 ０ ２ ６ ５ 】

： 1H-イ ン ダ ゾ ル -6-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ ６ ６ 】
【 化 ４ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ６ ７ 】
ア ル デ ヒ ド 調 製 ：
　 ア ル デ ヒ ド は 、 DeLucca, G. V.、 米 国 特 許 第 6313110 B1号 明 細 書 (2001年 11月 6日 )に 従
い 調 製 し た 。
【 ０ ２ ６ ８ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  10.15 (s, 1H), 8.20 (s, 1H), 8.05 (m, 1H), 7.91 (d, J=
8.8, 1H), 7.70 (dd, J=8.7, 1.6, 1H)。
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実 施 例 46： 3-(1H-イ ン ダ ゾ ル -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル



【 ０ ２ ６ ９ 】
縮 合 ：
　 代 表 的 手 法 Aに 従 っ た 。
【 ０ ２ ７ ０ 】
デ ー タ ： 収 率 ： 62％ 。 1 H NMR (CDCl 3 /CD 3 OD) δ  8.81 (m, 1H), 8.73-8.70 (m, 1H), 7.8
7-7.77 (m, 2H), 7.54-7.50 (m, 1H), 7.19-7.16 (m, 1H), 6.88 (s, 1H), 3.98 (t, J=5
.5, 2H), 3.03-2.98 (m, 2H), 2.10-1.95 (m, 2H)； MS (EI) m/z 289 (M+ +1)。
【 ０ ２ ７ １ 】

： 1H-イ ン ダ ゾ ル -4-カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ ７ ２ 】
【 化 ４ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ７ ３ 】
ア ル デ ヒ ド 調 製 ：
　 ア ル デ ヒ ド 1H-イ ン ダ ゾ ル -4-カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド は 、 例 え ば 実 施 例 45及 び 46に 説 明 さ
れ た 方 法 に 従 い 、 3-ブ ロ モ -2-メ チ ル ア ニ リ ン か ら 調 製 し た 。
【 ０ ２ ７ ４ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  13.58 (s, 1H), 10.24 (s, 1H), 8.56 (s, 1H), 7.97 (d,
 J=8.5, 1H), 7.85 (dd, J=7.0, 1.0, 1H), 7.62 (dd, J=7.0, 1.5, 1H)。
【 ０ ２ ７ ５ 】
縮 合 ：
　 代 表 的 手 法 Aに 従 っ た 。
【 ０ ２ ７ ６ 】
デ ー タ ： 収 率 ： 76％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.87 (t, J=1.4, 1H), 8.67 (m, 1H), 7.93 (m
, 1H), 7.88 (s, 1H), 7.36 (m, 3H), 7.13 (m, 1H), 7.02 (s, 1H) 3.95 (t, J=5.5, 2H
), 2.82 (m, 2H), 1.83 (m, 2H)； MS (EI) m/z 289 (M+ +1)。
【 ０ ２ ７ ７ 】

： 2-(4-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ ７ ８ 】

10

20

30

40

(80) JP 2006-501246 A 2006.1.12

実 施 例 47： 3-(1H-イ ン ダ ゾ ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル

実 施 例 48： 3-[2-(4-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 ５ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ７ ９ 】
　 収 率 ： 45％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.74 (m, 1H), 8.66 (m, 1H), 7.80 (dt, J=7.9, 2.0
, 1H), 7.37-7.27 (m, 4H), 7.08-6.98 (m, 2H), 6.81 (s, 1H), 3.94 (t, J=5.6, 2H), 
2.89-2.81 (m, 6H), 2.27 (s, 3H), 1.89-1.78 (m, 2H)； MS (EI) m/z 347 (M+ +1)。
【 ０ ２ ８ ０ 】

： 3-ヒ ド ロ キ シ -4-ニ ト ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ ８ １ 】
【 化 ５ １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ８ ２ 】
　 5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-2-ニ ト ロ フ ェ ノ ー ル は 、
代 表 的 手 法 Aに 従 い 、 ア ナ バ シ ン 及 び 3-ヒ ド ロ キ シ -4-ニ ト ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド の 縮 合 に よ
り 調 製 し た 。
【 ０ ２ ８ ３ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.75 (d, J=1.7, 2H), 8.67 (dd, J=4.9, 1.6, 1H), 8.08 (
d, J=8.8, 1H), 7.84 (dt, J=7.9, 1.9, 1H), 7.39-7.35 (m, 1H), 7.09 (d, J=1.7, 1H)
, 6.87 (dd, J=8.8, 1.8, 1H), 6.60 (s, 1H), 3.94 (t, J=5.6, 2H), 2.85-2.80 (m, 2H
), 1.91-1.83 (m, 2H)； MS (EI) m/z 310 (M+ +1)。
【 ０ ２ ８ ４ 】
　 エ タ ノ ー ル (3.2mL)中 の ニ ト ロ フ ェ ノ ー ル (47.2mg, 0.153mmol)及 び 塩 化 第 二 ス ズ 二 水 和
物 (256mg, 1.17mmol, 7.7eq)の 懸 濁 液 を 、 60℃ に 加 熱 し た 。 水 素 化 ホ ウ 素 ナ ト リ ウ ム 溶 液
300μ L(0.0161mmol, 0.11eq)を 、 エ タ ノ ー ル 1mLに こ の 水 素 化 物 2mgを 溶 解 す る こ と に よ り
調 製 し 、 半 懸 濁 液 に 10分 間 か け て 添 加 し た 。 2時 間 後 、 反 応 混 合 液 を 室 温 に 冷 却 し 、 酢 酸
エ チ ル (30mL)及 び 飽 和 炭 酸 水 素 カ リ ウ ム (30mL)で 希 釈 し 、 1時 間 維 持 し た 。 水 層 を 、 酢 酸
エ チ ル (20mL)及 び ジ ク ロ ロ メ タ ン (2x20mL)で 抽 出 し 、 一 緒 に し た 有 機 層 を 、 硫 酸 ナ ト リ ウ
ム 上 で 乾 燥 し た 。 粗 ア ミ ノ フ ェ ノ ー ル (38.6mg)を 、 ジ メ チ ル ホ ル ム ア ミ ド (3.2mL)に 溶 解
し 、 カ ル ボ ニ ル ジ イ ミ ダ ゾ ー ル (26.9mg, 0.166mmol, 1.2eq)で 処 理 し 、 こ の 反 応 混 合 液 を
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実 施 例 49： 6-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )-3H-ベ ン ゾ オ キ
サ ゾ ー ル -2-オ ン



16時 間 維 持 し た 。 こ の 反 応 の 内 容 物 を 、 1/2飽 和 で あ る 飽 和 食 塩 水 (50mL)に 注 ぎ 、 酢 酸 エ
チ ル (2x20mL)及 び ジ ク ロ ロ メ タ ン (2x20mL)で 抽 出 し 、 一 緒 に し た 有 機 層 を 硫 酸 ナ ト リ ウ ム
上 で 乾 燥 し た 。 残 渣 を 、 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ り 精 製 し [0/1か ら 1/3酢 酸 エ チ ル /(70/30
/1酢 酸 エ チ ル /メ タ ノ ー ル /水 酸 化 ア ン モ ニ ウ ム )]、 標 題 化 合 物 24.6mg(53％ )を 、 オ レ ン ジ
色 の 固 形 物 と し て 得 た 。
【 ０ ２ ８ ５ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.75 (s, 1H), 8.62 (m, 2H), 7.96-7.90 (m, 1H), 7.56-7.
49 (m, 1H), 7.30-7.05 (m, 3H), 6.65-6.63 (m, 1H), 3.84-3.78 (m, 2H), 2.93-2.84 (
m, 2H), 1.92-1.84 (m, 2H)； MS (EI) m/z 306 (M+ +1)。
【 ０ ２ ８ ６ 】

： 4-ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ ８ ７ 】
【 化 ５ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ８ ８ 】
　 収 率 ： 44％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.74-8.61 (m, 2H), 7.80 (m, 1H), 7.31-7.22 (m, 3
H), 6.54-6.51 (m, 3H), 3.83-3.81 (m, 2H), 3.31-3.29 (m, 4H), 2.87-2.85 (m, 2H), 
2.02-1.75 (m, 6H)； MS (EI) m/z 318 (M+ +1)。
【 ０ ２ ８ ９ 】

： 3-ニ ト ロ -4-ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ ９ ０ 】
【 化 ５ ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ９ １ 】
　 収 率 ： 39％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.73 (dd, J=2.1, 0.7, 1H), 8.64 (dd, J=4.9, 1.7,
 1H), 7.81 (dt, J d =7.8, J t =2.1, 1H), 7.77 (d, J=2.1, 1H), 7.32 (m, 2H), 6.87 (d,
 J=8.9, 1H), 6.51 (s, 1H), 3.86 (t, J=5.5, 2H), 3.25 (m, 4H), 2.85 (m, 2H), 2.00
 (m, 5H), 1.85 (m, 2H)； MS (EI) m/z 363 (M+ +1)。
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実 施 例 50： 3-(4-ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル -ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ
ジ ニ ル

実 施 例 51： 3-(3-ニ ト ロ -4-ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル



【 ０ ２ ９ ２ 】

： 3-ニ ト ロ -4-ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ ９ ３ 】
【 化 ５ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ９ ４ 】
　 塩 化 第 二 ス ズ 二 水 和 物 (1.32g, 5.85mmol, 7.5eq)を 、 エ タ ノ ー ル (14mL)中 の ニ ト ロ ア ミ
ン (282mg, 0.778mmol)の 溶 液 に 添 加 し 、 こ の ス ラ リ ー を 60℃ に 加 熱 し た 。 エ タ ノ ー ル 中 の
水 素 化 ホ ウ 素 ナ ト リ ウ ム 溶 液 (2mg/mL, 1.5mL, 0.079mmol, 0.1eq)を 、 こ の 溶 液 に 10分 間
か け て 滴 下 し 、 こ の 反 応 混 合 液 を 60℃ で 2時 間 維 持 し た 。 冷 却 時 に 、 反 応 混 合 液 を 、 炭 酸
ナ ト リ ウ ム 飽 和 水 溶 液 (25mL)及 び 酢 酸 エ チ ル (25mL)に 注 ぎ 、 一 晩 激 し く 攪 拌 し 続 け た 。 こ
れ ら の 層 を 分 離 し 、 水 層 を 酢 酸 エ チ ル (2x25mL)で 抽 出 し た 。 一 緒 に し た 有 機 層 を 乾 燥 し (
硫 酸 ナ ト リ ウ ム )、 濃 縮 し た 。 残 渣 を 、 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ り 精 製 し [1/0か ら 4/1か ら
1/1酢 酸 エ チ ル /(70/30/1酢 酸 エ チ ル /メ タ ノ ー ル /水 酸 化 ア ン モ ニ ウ ム )]、 ア ミ ン 102mg(39
％ )を 油 状 物 と し て 得 た 。
【 ０ ２ ９ ５ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.73 (d, J=1.5, 1H), 8.62 (dd, J=4.8, 1.7, 1H), 7.80 (
dt, J d =7.8, J t =1.9, 1H), 7.31 (ddd, J=8.4, 4.8, 0.7, 1H), 6.92 (d, J=8.1, 1H), 6
.72 (m, 2H), 6.53 (s, 1H), 3.85 (t, J=5.5, 2H), 3.82 (bs, 1H), 3.09 (m, 4H), 2.8
6 (m, 2H), 1.93 (m, 4H), 1.83 (m, 2H)； MS (EI) m/z 333 (M+ +1)。
【 ０ ２ ９ ６ 】

： 3-ニ ト ロ -4-ピ ペ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ２ ９ ７ 】
【 化 ５ ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ９ ８ 】
　 収 率 ： 51％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.73 (t, J=1.5, 1H), 8.62 (dd, J=4.9, 1.7, 1H), 
7.80 (dt, J d =7.8, J t =1.9, 1H), 7.31 (ddd, J=7.8, 4.9, 0.8, 1H), 6.94 (d, J=8.0, 
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実 施 例 52： 3-(3-ア ミ ノ -4-ピ ロ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 53： 3-(3-ア ミ ノ -4-ピ ペ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル



1H), 6.71 (m, 2H), 6.53 (s, 1H), 3.94 (bs, 1H), 3.85 (t, J=5.5, 2H), 2.86 (m, 6H
), 1.82 (m, 2H), 1.70 (m, 5H), 1.59 (m, 2H)； MS (EI) m/z 347 (M+ +1)。
【 ０ ２ ９ ９ 】

： 3-ニ ト ロ -4-モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ３ ０ ０ 】
【 化 ５ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ０ １ 】
　 収 率 ： 68％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.73 (s, 1H), 8.63 (d, J=3.7, 1H), 7.81 (dt, Jd =
7.8, J t =1.9, 1H), 7.32 (dd, J=7.5, 4.9, 1H), 6.96 (d, J=8.1, 1H), 6.72 (m, 2H), 
6.54 (s, 1H), 3.95 (bs, 2H), 3.86 (m, 6H), 2.93 (m, 4H), 2.85 (m, 2H), 1.82 (m, 
2H)； MS (EI) m/z 348 (M+ +1)。
【 ０ ３ ０ ２ 】

： 5-ク ロ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ３ ０ ３ 】
【 化 ５ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ０ ４ 】
　 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.96 (d, J=4.8, 1H), 8.92 (s, 1H), 8.36 (m, 1H), 8.22 (m, 
1H), 7.81 (m, 1H), 7.59 (m, 1H), 7.54 (m, 2H), 7.24 (m, 1H), 3.78 (m, 2H), 2.91 
(m, 2H), 2.10 (m, 2H)； MS (EI) m/z 322 (M+ +1)。
【 ０ ３ ０ ５ 】

： 3-ピ ペ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ３ ０ ６ 】
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実 施 例 54： 3-(3-ア ミ ノ -4-モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 55： 3-(5-ク ロ ロ -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド

実 施 例 56： 3-(3-ピ ペ リ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル



【 化 ５ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ０ ７ 】
　 収 率 ： 44％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.75 (t, J=1.4, 1H), 8.64 (dd, J=4.9, 1.7, 1H), 
7.85 (dt, J d =7.8, J t =2.1, 1H), 7.29 (m, 3H), 6.88 (m, 1H), 6.74 (m, 2H), 6.65 (s
, 1H), 3.88 (m, 2H), 3.14 (m, 3H), 2.85 (m, 2H), 1.84 (m, 2H), 1.67 (m, 3H), 1.6
1 (m, 3H)； MS (EI) m/z 332 (M+ +1)。
【 ０ ３ ０ ８ 】

： ベ ン ゾ チ ア ゾ ー ル -5-カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ３ ０ ９ 】
【 化 ５ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ １ ０ 】
ア ル デ ヒ ド 調 製 ：
　 ジ メ チ ル ホ ル ム ア ミ ド (400mL)中 の 4-ク ロ ロ -3-ニ ト ロ 安 息 香 酸 (20g, 99.2mmol, 1.0eq)
の 溶 液 に 、 炭 酸 カ リ ウ ム (35g, 254mmol, 2.55eq)を 添 加 し た 。 こ の 混 合 液 を 30分 間 攪 拌 し
、 ヨ ウ 化 エ チ ル (18.6g, 119mmol, 1.20eq)を 添 加 し た 。 反 応 混 合 液 を 50℃ で 4時 間 攪 拌 し
た 。 水 (3L)を 添 加 し 、 こ の 混 合 液 を ジ エ チ ル エ ー テ ル (2x500mL)で 抽 出 し た 。 有 機 抽 出 物
を 一 緒 に し 、 飽 和 食 塩 水 (1L)で 洗 浄 し 、 無 水 硫 酸 ナ ト リ ウ ム 上 で 乾 燥 し 、 濃 縮 し た 。 残 渣
を 、 ヘ キ サ ン か ら 結 晶 化 し 、 そ の エ ス テ ル 19.7g(86％ )を 得 た 。
【 ０ ３ １ １ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (500MHz, CDCl3 ) δ  8.51 (d, 1H), 8.17 (dd, 1H), 7.65 (d, 1H), 4.4
3 (q, 2H), 1.42 (t, 3H)。
【 ０ ３ １ ２ 】
　 イ オ ウ (1.60g, 49.9mmol, 0.58eq)を 、 水 (60mL)中 の 硫 化 ナ ト リ ウ ム 九 水 和 物 (12.0g, 5
0.0mmol, 0.58eq)の 溶 液 に 溶 解 し た 。 こ の 溶 液 を 、 エ タ ノ ー ル (100mL)中 の 4-ク ロ ロ -3-安
息 香 酸 エ チ ル (19.6g, 85.4mmol, 1.00eq)の 溶 液 と 一 緒 に し た 。 得 ら れ た 混 合 液 を 3時 間 還
流 加 熱 し た 。 温 い 反 応 混 合 液 を 、 水 (600mL)に 注 ぎ 、 15分 間 攪 拌 し た 。 生 成 物 を 、 濾 過 に
よ り 単 離 し 、 エ タ ノ ー ル で 再 結 晶 し 、 ジ ス ル フ ィ ド 16.45g(77％ )を 得 た 。
【 ０ ３ １ ３ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (500MHz, CDCl3 ) δ  8.96 (d, 1H), 8.19 (dd, 1H), 7.88 (d, 1H), 4.4
3 (q, 2H), 1.41 (t, 3H)。
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実 施 例 57： 3-(ベ ン ゾ チ ア ゾ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル



【 ０ ３ １ ４ 】
　 ギ 酸 (600mL)中 の 4,4'-ジ チ オ ビ ス (3-ニ ト ロ 安 息 香 酸 ジ エ チ ル (11.2g, 24.75mmol, 1.00
eq)及 び 亜 鉛 顆 粒 (15.0g, 234mmol, 9.47eq)の 混 合 液 を 、 48時 間 還 流 加 熱 し た 。 こ の 混 合
液 を 室 温 に 冷 却 し 、 真 空 回 転 蒸 発 器 で 乾 固 す る ま で 濃 縮 し た 。 残 渣 を 、 酢 酸 エ チ ル (500mL
)及 び 炭 酸 水 素 ナ ト リ ウ ム 飽 和 水 溶 液 (500mL)の 間 で 分 配 し た 。 有 機 層 を 分 離 し 、 無 水 硫 酸
ナ ト リ ウ ム 上 で 乾 燥 し 、 真 空 回 転 蒸 発 器 で 濃 縮 し た 。 残 渣 を 、 中 性 ア ル ミ ナ 上 で ク ロ マ ト
グ ラ フ ィ ー に よ り 精 製 し (1/0か ら 0/1ヘ キ サ ン /ジ ク ロ ロ メ タ ン )、 ベ ン ズ チ ア ゾ ー ル エ ス
テ ル 5.30g(51％ )を 得 た 。
【 ０ ３ １ ５ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (500MHz, CDCl3 ) δ  9.08 (s, 1H), 8.83 (d, 1H), 8.14 (dd, 1H), 8.0
2 (d, 1H), 4.45 (q, 2H), 1.44 (t, 3H)； MS (EI) m/z 208 (M+ +1)。
【 ０ ３ １ ６ 】
　 ジ ク ロ ロ メ タ ン (40mL)中 の こ の エ ス テ ル (1.18g, 5.70mmol)の 溶 液 に ジ イ ソ ブ チ ル ア ル
ミ ニ ウ ム ヒ ド リ ド (ジ ク ロ ロ メ タ ン 中 の 1.0M, 6.0mL, 6mmol, 1.05eq)を 、 -35℃ で 15分 か
け て 添 加 し た 。 こ の 反 応 混 合 液 を 、 室 温 に 温 め 、 一 晩 維 持 し た 。 こ の 反 応 の 進 行 の 薄 層 ク
ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ る 分 析 は 、 出 発 材 料 の 存 在 を 明 ら か に し た 。 反 応 混 合 液 を 0℃ に 冷
却 し 、 追 加 の ジ イ ソ ブ チ ル ア ル ミ ニ ウ ム ヒ ド リ ド (6.0mL, 6mmol)で 処 理 し た 。 室 温 で 4時
間 後 、 こ の 反 応 液 を 、 水 (10mL)の 添 加 に よ り 急 冷 し 、 こ の ス ラ リ ー を 5％ 水 酸 化 ナ ト リ ウ
ム 及 び ジ ク ロ ロ メ タ ン (200mL)に 注 ぎ 、 30分 間 激 し く 攪 拌 し た 。 有 機 層 を 分 離 し 、 ブ ラ イ
ン で 洗 浄 し 、 乾 燥 し (硫 酸 ナ ト リ ウ ム )、 濃 縮 し た 。 残 渣 を ジ ク ロ ロ メ タ ン (100mL)中 に 溶
解 し 、 酸 化 マ ン ガ ン (IV)(3.0g)で 処 理 し 、 4Å 篩 で 粉 末 と し た (3.0g)。 14時 間 後 、 反 応 混
合 液 を セ ラ イ ト を 通 し て 濾 過 し (100mLジ ク ロ ロ メ タ ン で す す ぎ )、 濾 液 を 0.6N水 性 亜 硫 酸
水 素 ナ ト リ ウ ム (2x150mL)で 抽 出 し た 。 一 緒 に し た 水 層 を 、 ジ ク ロ ロ メ タ ン (50mL)で 戻 し
抽 出 し 、 50％ 水 酸 化 ナ ト リ ウ ム を 添 加 す る こ と に よ り 塩 基 性 (pH11)と し 、 酢 酸 エ チ ル (2x1
00mL)で 抽 出 し た 。 酢 酸 エ チ ル 層 を 乾 燥 し (硫 酸 ナ ト リ ウ ム )、 濃 縮 し 、 黄 褐 色 固 形 物 と し
て ア ル デ ヒ ド 268mg(29％ )を 得 た 。
【 ０ ３ １ ７ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  10.18 (s, 1H), 9.13 (s, 1H), 8.61 (d, J=1.0, 1H), 8.11
 (d, J=8.0, 1H), 8.01 (dd, J=8.5, 1.5, 1H)。
【 ０ ３ １ ８ 】
縮 合 ：
　 手 法 Aに 従 っ た 。
【 ０ ３ １ ９ 】
デ ー タ ： 収 率 ： 86％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.97 (s, 1H), 8.75 (s, 1H), 8.60 (s, 1H), 
8.06 (d, J=0.6, 1H), 7.87 (d, J=8.4, 1H), 7.82 (dt, Jd =7.8, J t =1.8, 1H), 7.30 (d
d, J=7.8, 4.8, 1H), 7.26 (dd, J=8.4, 1.6, 1H), 6.76 (s, 1H), 3.86 (t, J=5.5, 2H)
, 2.85 (m, 2H), 1.79 (m, 2H)； MS (EI) m/z 306 (M+ +1)。
【 ０ ３ ２ ０ 】

： ベ ン ゾ チ ア ゾ ー ル -6-カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ３ ２ １ 】
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実 施 例 58： 3-(ベ ン ゾ チ ア ゾ ー ル -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル



【 化 ６ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ２ ２ 】
ア ル デ ヒ ド 調 製 ：
　 詳 細 は 実 施 例 57に 従 い 、 3-ク ロ ロ -4-ニ ト ロ 安 息 香 酸 か ら 調 製 し た 。
【 ０ ３ ２ ３ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  10.16 (s, 1H), 9.22 (s, 1H), 8.52 (d, J=1.5, 1H), 8.27
 (d, J=8.5, 1H), 8.05 (dd, J=8.5, 1.5, 1H)。
【 ０ ３ ２ ４ 】
縮 合 ：
　 手 法 Aに 従 う 。
【 ０ ３ ２ ５ 】
デ ー タ ： 収 率 ： 63％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  9.02 (s, 1H), 8.78 (bs, 1H), 8.65 (bs, 1H)
, 8.10 (d, J=8.5, 1H), 7.91 (s, 1H), 7.86 (dt, Jd =7.8, J t =1.9, 1H), 7.44 (dd, J=
8.6, 1.5, 1H), 7.36 (dd, J=7.7, 4.8, 1H), 6.79 (s, 1H), 3.92 (t, J=5.7, 2H), 2.8
9 (m, 2H), 1.90 (m, 2H)； MS (EI) m/z 306 (M+ +1)。
【 ０ ３ ２ ６ 】

： 3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン -7-カ ル ボ キ シ ア
ル デ ヒ ド よ り
【 ０ ３ ２ ７ 】
【 化 ６ １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ２ ８ 】
ア ル デ ヒ ド 調 製 ：
　 フ ェ ノ ー ル 、 5-[1,3]ジ オ キ サ ン -2-イ ル -2-ニ ト ロ フ ェ ノ ー ル を 出 発 材 料 と し て 使 用 し
、 下 記 に 従 い 、 4-ニ ト ロ -3-ヒ ド ロ キ シ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド か ら 調 製 し た ： Belliotti, T. R
.； Wustrow, D. J.； Brink, W. A.； Zoski, K. T.； Shih, Y. -H.； Whetzel, S. Z.； Geo
rgic, L. M.； Corbin, A. E.； Akunne, H. C.； Heffner, T. G.； Pugsley, T. A.； Wise,
 L. D.、 J. Med. Chem.、 42: 5181 (1999)。 ジ メ チ ル ホ ル ム ア ミ ド (20mL)中 の 前 記 フ ェ ノ
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実 施 例 59： 3-(3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト
ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



ー ル (2.55g, 11.3mmol)の 溶 液 に 、 炭 酸 カ リ ウ ム (2.56g, 18.5mmol, 1.6eq)及 び ブ ロ モ 酢
酸 エ チ ル (1.5mL, 14mmol, 1.2eq)を 添 加 し た 。 反 応 混 合 液 を 、 室 温 で 18時 間 維 持 し 、 1/2
飽 和 食 塩 水 に 注 ぎ 、 酢 酸 エ チ ル (3x60mL)で 抽 出 し た 。 一 緒 に し た 有 機 層 を 水 及 び ブ ラ イ ン
で 洗 浄 し 、 硫 酸 ナ ト リ ウ ム 上 で 乾 燥 し 、 濃 縮 し 、 (5-[1,3]ジ オ キ サ ン -2-イ ル -2-ニ ト ロ フ
ェ ノ キ シ )酢 酸 エ チ ル エ ス テ ル を 金 色 油 状 物 と し て 得 た 。 こ の エ ス テ ル を 、 エ タ ノ ー ル (63
mL)に 溶 解 し 、 水 (19mL)中 の 塩 化 カ ル シ ウ ム (1.42g, 9.66mmol)の 溶 液 及 び 亜 鉛 粉 末 (11.0g
, 16.8mmol)で 処 理 し た 。 灰 色 懸 濁 液 を 、 100℃ で 3時 間 加 熱 し 、 セ ラ イ ト を 通 し て 濾 過 し
た (温 )(酢 酸 エ チ ル 洗 浄 )。 濾 液 を 約 25mLに 濃 縮 し 、 こ の ス ラ リ ー を 酢 酸 エ チ ル (200mL)を
含 む 分 別 ロ ー ト に 移 し た 。 有 機 層 を 分 離 し 、 濃 縮 し 、 6-[1,3]ジ オ キ サ ン -2-イ ル -3,4-ジ
ヒ ド ロ -1H-キ ノ リ ン -2-オ ン 2.19gを 油 状 物 と し て 得 、 こ れ は 静 置 時 に 固 化 し た 。 ア ミ ド (2
.19g, 9.31mmol)を 、 テ ト ラ ヒ ド ロ フ ラ ン (50mL)中 の 水 素 化 リ チ ウ ム ア ル ミ ニ ウ ム (576mg,
 14.2mmol, 1.5eq)の 懸 濁 液 に 15分 間 か け て 少 し ず つ 添 加 し た 。 反 応 混 合 液 を 、 室 温 で 3時
間 維 持 し 、 酒 石 酸 ナ ト リ ウ ム カ リ ウ ム の 飽 和 水 溶 液 (10mL)で 急 冷 し た 。 得 ら れ た ス ラ リ ー
を 一 晩 維 持 し 、 水 (40mL)で 希 釈 し 、 ジ ク ロ ロ メ タ ン (3x30mL)で 抽 出 し た 。 一 緒 に し た 有 機
層 を 、 硫 酸 ナ ト リ ウ ム 上 で 乾 燥 し 、 濃 縮 し 、 残 渣 を 、 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ り 精 製 し (1
/1ヘ キ サ ン /酢 酸 エ チ ル )、 ア セ タ ー ル /ア ル デ ヒ ド の 10/1混 合 液 と し て 、 6-[1,3]ジ オ キ サ
ン -2-イ ル -1,2,3,4-テ ト ラ ヒ ド ロ キ ノ リ ン 1.17g(57％ )を 得 た 。 こ の ア ミ ン を 、 実 施 例 59
、 61、 及 び 62の 出 発 材 料 と し て 利 用 し た 。 こ の 混 合 液 の 一 部 (144mg)を 、 ジ ク ロ ロ メ タ ン (
5mL)に 溶 解 し 、 1N塩 酸 (5mL)で 希 釈 し 、 14時 間 激 し く 攪 拌 し な が ら 維 持 し た 。 こ の 反 応 液
を 固 形 炭 酸 ナ ト リ ウ ム で 中 和 し 、 ジ ク ロ ロ メ タ ン (3x10mL)で 抽 出 し 、 一 緒 に し た 有 機 層 を
硫 酸 ナ ト リ ウ ム 上 で 乾 燥 し 、 濃 縮 し た 。 残 渣 を ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ り 精 製 し (4/1か ら
2/1ヘ キ サ ン /酢 酸 エ チ ル )、 ア ル デ ヒ ド 87.1mg(82％ )を 固 形 物 と し て 得 た 。
【 ０ ３ ２ ９ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  9.61 (s, 1H), 7.24 (m, 2H), 6.60 (d, J=8.8, 1H), 4.39 
(bs, 1H), 4.17 (t, J=4.3, 2H), 3.44 (t, J=4. 4,2H)。
【 ０ ３ ３ ０ 】
縮 合 ：
　 手 法 Aに 従 う 。 デ ー タ ： 収 率 ： 85％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.72 (s, 1H), 8.62 (s, 1H),
 7.80 (dt, J d =7.8, J t =1.8, 1H), 7.31 (dd, J=7.5, 4.7, 1H), 6.84 (d, J=1.9, 1H), 
6.72 (dd, J=8.2, 1.8, 1H), 6.53 (d, J=8.2, 1H), 6.48 (s, 1H), 4.24 (m, 2H), 3.83
 (m, 2H), 3.44 (m, 2H), 2.85 (m, 2H), 1.82 (m, 2H)； MS (EI) m/z 306 (M+ +1)。
【 ０ ３ ３ １ 】

： 3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ
ジ ン -7-カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ３ ３ ２ 】
【 化 ６ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ３ ３ 】
　 収 率 ： 75％ 。 1 H NMR (CD 3 0D) δ  9.28 (s, 1H), 9.18 (d, J=5.5, 1H), 8.87 (d, J=8.
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実 施 例 60： 3-(3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト
ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ト リ ヒ ド ロ ク ロ リ ド



0, 1H), 8.35 (dd, J=8.0, 6.0, 1H), 7.23 (d, J=9.0, 1H), 7.18 (d, J=12, 2H), 6.76
 (d, J=8.5, 1H), 5.50 (s, 1H), 4.21 (t, J=5.5, 2H), 3.87 (t, J=6.0, 2H), 3.54 (m
, 2H), 3.11 (m, 2H), 2.21 (m, 2H) ； MS (EI) m/z 306 (M+ +1)。
【 ０ ３ ３ ４ 】

： 3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ
キ サ ジ ン -7-カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ３ ３ ５ 】
【 化 ６ ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ３ ６ 】
ア ル デ ヒ ド 調 製 ：
　 実 施 例 59の ア ミ ン (338mg, 1.53mmol)を 、 ジ ク ロ ロ メ タ ン (3.0mL)に 溶 解 し 、 ピ リ ジ ン (0
.19mL, 2.3mmol, 1.5eq)及 び シ ク ロ プ ロ ピ ル カ ル ボ ニ ル ク ロ リ ド (0.17mL, 1.9mmol, 1.2e
q)で 処 理 し た 。 3時 間 後 、 反 応 液 の 内 容 物 を 、 シ リ カ ゲ ル 床 に 吸 着 し 、 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ
ー に よ り 精 製 し (1/1ヘ キ サ ン /酢 酸 エ チ ル )、 第 3級 ア ミ ド 481mgを 得 た 。 こ の ア ミ ド (442mg
)を 、 テ ト ラ ヒ ド ロ フ ラ ン (8mL)に 溶 解 し 、 水 素 化 リ チ ウ ム ア ル ミ ニ ウ ム (88.1mg, 2.21mmo
l)で 処 理 し た 。 3時 間 後 、 反 応 液 を 、 酒 石 酸 ナ ト リ ウ ム カ リ ウ ム 飽 和 水 溶 液 (10mL)に よ り
急 冷 し 、 得 ら れ た ス ラ リ ー を 、 ジ ク ロ ロ メ タ ン (3x30mL)で 抽 出 し た 。 残 渣 を 、 テ ト ラ ヒ ド
ロ フ ラ ン (3mL)に 溶 解 し 、 1N塩 酸 (1mL)で 希 釈 し た 。 6時 間 後 、 反 応 混 合 液 を 、 飽 和 炭 酸 カ
リ ウ ム で 中 和 し 、 ジ ク ロ ロ メ タ ン (3x30mL)で 抽 出 し 、 一 緒 に し た 有 機 層 を 硫 酸 ナ ト リ ウ ム
上 で 乾 燥 し た 。 残 渣 を 、 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ り 精 製 し (3/7ヘ キ サ ン /酢 酸 エ チ ル )、 ア
ル デ ヒ ド 31.5mgを ア ミ ン /ア ミ ド の 分 離 不 可 能 な 混 合 物 (2/1)と し て 得 た 。
【 ０ ３ ３ ７ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  9.68 (s, 1H), 7.31 (m, 1H), 6.72 (m, 2H), 4.24 (m, 2H)
, 3.45 (m, 2H), 3.11 (m, 2H), 1.04 (m, 1H), 0.56 (m, 2H), 0.23 (m, 2H)。
【 ０ ３ ３ ８ 】
縮 合 ：
　 手 法 Aに 従 っ た 。
【 ０ ３ ３ ９ 】
デ ー タ ： 収 率 ： 19％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.72 (s, 1H), 8.61 (s, 1H), 7.79 (m, 1H), 
7.29 (m, 1H), 6.77 (m, 3H), 6.48 (s, 1H), 4.24 (s, 2H), 3.82 (s, 2H), 3.46 (s, 2
H), 3.16 (d, J=5.2, 2H), 2.86 (bs, 2H), 1.82 (bs, 2H), 1.26 (m, 1H), 0.56 (m, 2H
), 0.21 (m, 2H)； MS (EI) m/z 360 (M+ +1)。
【 ０ ３ ４ ０ 】

： 3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン -7-カ ル
ボ キ シ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ３ ４ １ 】
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実 施 例 61： 3-(4-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル -3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン -7-イ ル
メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ イ ニ ル

実 施 例 62： 3-(4-エ チ ル -3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [1,4]オ キ サ ジ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-3,4,
5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 ６ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ４ ２ 】
ア ル デ ヒ ド 調 製 ：
　 実 施 例 59の ア ミ ン (160mg, 0.723mmol)を 、 テ ト ラ ヒ ド ロ フ ラ ン (4.5mL)に 溶 解 し 、 水 素
化 ナ ト リ ウ ム (36mg, 1.5mmol)で 処 理 し た 。 30分 後 、 反 応 混 合 液 を 、 ヨ ー ド エ タ ン (0.15mL
, 1.9mmol)で 処 理 し た 。 反 応 液 を 、 水 (10mL)で 急 冷 し 、 得 ら れ た ス ラ リ ー を 、 ジ ク ロ ロ メ
タ ン (3x30mL)で 抽 出 し た 。 残 渣 を 、 テ ト ラ ヒ ド ロ フ ラ ン (3mL)に 溶 解 し 、 1N塩 酸 (1mL)で 希
釈 し た 。 2時 間 後 、 反 応 混 合 液 を 、 飽 和 炭 酸 カ リ ウ ム で 中 和 し 、 ジ ク ロ ロ メ タ ン (3x30mL)
で 抽 出 し 、 一 緒 に し た 有 機 層 を 硫 酸 ナ ト リ ウ ム 上 で 乾 燥 し た 。 残 渣 を 、 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ
ー に よ り 精 製 し (3/7ヘ キ サ ン /酢 酸 エ チ ル )、 ア ル デ ヒ ド 35.0mgを 得 た 。
【 ０ ３ ４ ３ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  9.67 (s, 1H), 7.37 (dd, J=8.4, 1.9, 1H), 7.27 (d, J=1.
8, 1H), 6.69 (d, J=8.4, 1H), 4.22 (t, J=4.4, 2H), 3.44 (m, 4H), 1.20 (t, J=7.1, 
3H)。
【 ０ ３ ４ ４ 】
縮 合 ：
　 手 法 Aに 従 っ た 。
【 ０ ３ ４ ５ 】
デ ー タ ： 収 率 ： 86％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.73 (s, 1H), 8.61 (s, 1H), 7.80 (dt, Jd =7
.8, J t =1.9, 1H), 7.30 (dd, J=7.6, 4.8, 1H), 7.20 (m, 1H), 6.86 (d, J=2.0, 1H), 6
.80 (dd, J=8.5, 2.0, 1H), 6.62 (d, J=8.4, 1H), 6.48 (s, 1H), 4.17 (m, 2H), 3.82 
(t, J=5.4, 2H), 3.37 (m, 4H), 2.86 (m, 2H), 1.88 (m, 2H), 1.15 (t, J=7.0, 3H)； M
S (EI) m/z 334 (M + +1)。
【 ０ ３ ４ ６ 】

： 1-フ ェ ニ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ３ ４ ７ 】
【 化 ６ ５ 】
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実 施 例 63： 3-(1-フ ェ ニ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル



【 ０ ３ ４ ８ 】
収 率 ： 6％ 。 MS (EI) m/z 314 (M+ +1)。
【 ０ ３ ４ ９ 】

1-(3-シ ア ノ フ ェ ニ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ３ ５ ０ 】
【 化 ６ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ５ １ 】
　 収 率 ： 22％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.50-8.48 (m, 1H), 8.43 (d, J=1.6, 1H), 7.76 (d,
 J=7.9, 1H), 7.69 (d, J=7.8, 1H), 7.58-7.54 (m, 2H), 7.49-7.48 (m, 1H), 7.42-7.4
0 (m, 1H), 7.12-7.11 (m, 1H), 6.79-6.78 (m, 1H), 6.45 (t, J=3.4, 1H), 6.18 (s, 1
H), 3.77-3.73 (m, 2H), 2.87-2.83 (m, 2H), 1.93 (m, 2H)； MS (EI) m/z 339 (M+ +1)。
【 ０ ３ ５ ２ 】

： 2-シ ク ロ ヘ キ シ ル メ チ ル -2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ
ド か ら
【 ０ ３ ５ ３ 】
【 化 ６ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ５ ４ 】
ア ル デ ヒ ド 調 製 ：
　 ジ メ チ ル ホ ル ム ア ミ ド (10mL)中 の ピ ラ ゾ ー ル (1.00g, 14.7mmol)の 溶 液 に 、 水 素 化 ナ ト
リ ウ ム (60％ 油 中 分 散 液 , 450mg, 11mmol)を 添 加 し た 。 5分 後 、 ブ ロ モ メ チ ル シ ク ロ ヘ キ サ
ン (2.4mL, 17mmol)を シ リ ン ジ に よ り 添 加 し 、 こ の 混 合 液 を 一 晩 維 持 し た 。 反 応 混 合 液 を
メ タ ノ ー ル で 急 冷 し 、 水 で 希 釈 し 、 エ ー テ ル (2x)で 抽 出 し た 。 一 緒 に し た 有 機 層 を 、 硫 酸
マ グ ネ シ ウ ム 上 で 乾 燥 し 、 真 空 で 濃 縮 し た 。 残 渣 を 、 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ り 精 製 し (9
5/5ヘ キ サ ン /酢 酸 エ チ ル )、 1-シ ク ロ ヘ キ シ ル メ チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル 500mg(27％ )を 得 た 。
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実 施 例 64： 3-[2-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )ピ ロ ー ル -1-
イ ル ]ベ ン ゾ ニ ト リ ル ：

実 施 例 65： 3-(2-シ ク ロ ヘ キ シ ル メ チ ル -2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



-78℃ の テ ト ラ ヒ ド ロ フ ラ ン (10mL)中 の 1-シ ク ロ ヘ キ シ ル メ チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル (490mg, 3
.00mmol)の 溶 液 に 、 ヘ キ サ ン 中 の n-ブ チ ル リ チ ウ ム 2.5M溶 液 (1.5mL, 3.8mmol)を 添 加 し た
。 反 応 混 合 液 を 、 -78℃ で 1時 間 維 持 し 、 ジ メ チ ル ホ ル ム ア ミ ド (1.0mL, 13mmol)で 処 理 し
た 。 反 応 混 合 液 を 室 温 に 温 め 、 一 晩 維 持 し 、 メ タ ノ ー ル で 急 冷 し た 。 反 応 混 合 液 を 水 で 希
釈 し 、 エ ー テ ル (2x)で 抽 出 し た 。 一 緒 に し た 有 機 層 を 、 硫 酸 マ グ ネ シ ウ ム 上 で 乾 燥 し 、 真
空 で 濃 縮 し た 。 残 渣 を ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ り 精 製 し (95/5ヘ キ サ ン /酢 酸 エ チ ル )、 2-
シ ク ロ ヘ キ シ ル メ チ ル -2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド 390mg(68％ )を 得 た 。
【 ０ ３ ５ ５ 】
縮 合 ：
　 手 法 Aに 従 っ た 。
【 ０ ３ ５ ６ 】
デ ー タ ： 収 率 ： 34％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.75 (d, J=1.4, 1H), 8.68-8.66 (m, 1H), 7.
83-7.79 (m, 1H), 7.51 (d, J=1.6, 1H), 7.38-7.27 (m, 1H), 6.47-6.44 (m, 1H), 3.88
 (t, J=5.6, 2H), 3.75 (d, J=7.2, 2H), 2.80-2.75 (m, 2H), 1.91-1.83 (m, 2H), 1.64
-1.58 (m, 4H), 1.41-1.37 (m, 2H), 1.16-1.06 (m, 3H), 0.84-0.76 (m, 2H)； MS (EI) 
m/z 335 (M + +1)。
【 ０ ３ ５ ７ 】

： 2-シ ク ロ ペ ン チ ル -2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ３ ５ ８ 】
【 化 ６ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ５ ９ 】
ア ル デ ヒ ド 調 製 ：
　 ア ル デ ヒ ド は 、 実 施 例 65と 同 様 の 方 法 で 調 製 し た 。
【 ０ ３ ６ ０ 】
縮 合 ：
　 代 表 的 手 法 Aに 従 っ た 。
【 ０ ３ ６ １ 】
デ ー タ ： 収 率 ： 5％ 。 MS (EI) m/z 307 (M+ +1)。
【 ０ ３ ６ ２ 】

： 1-(4-ク ロ ロ フ ェ ニ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド か
ら
【 ０ ３ ６ ３ 】
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実 施 例 66： 3-(2-シ ク ロ ペ ン チ ル -2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ
[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 67： 3-[1-(4-ク ロ ロ フ ェ ニ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 ６ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ６ ４ 】
　 収 率 ： 2％ 。 1 H NMR (MeOD) δ  8.50-8.48 (m, 1H), 8.44-8.43 (m, 1H), 7.73-7.70 (m
, 1H), 7.39-7.33 (m, 3H), 7.15-7.10 (m, 2H), 7.07-7.06 (m, 1H), 6.76 (d, J=3.8, 
1H), 6.43-6.41 (m, 1H), 6.18 (s, 1H), 3.76-3.72 (m, 2H), 2.87-2.82 (m, 2H), 1.95
-1.86 (m, 2H)； MS (EI) m/z 349 (M+ +1)。
【 ０ ３ ６ ５ 】

： 1-(4-ト リ フ ル オ ロ メ ト キ シ -フ ェ ニ ル )-1H-ピ ロ
ー ル -2-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ３ ６ ６ 】
【 化 ７ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ６ ７ 】
　 収 率 ： 6％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.45-8.43 (m, 2H), 7.76-7.72 (m, 1H), 7.36-7.24 (
m, 5H), 7.11-7.09 (m, 1H), 6.79 (d, J=3.2, 1H), 6.45-6.43 (m, 1H), 6.21 (s, 1H),
 3.77-3.73 (m, 2H), 2.89-2.84 (m, 2H), 1.94-1.88 (m, 2H)； MS (EI) m/z 398 (M+ +1)
。
【 ０ ３ ６ ８ 】

：

： 3-(4-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ３ ６ ９ 】
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実 施 例 68： 3-[1-(4-ト リ フ ル オ ロ メ ト キ シ フ ェ ニ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,
5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

代 表 的 手 法 B
実 施 例 69： 3-(4-ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル



【 化 ７ １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ７ ０ 】
　 3-(4-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル は 、 代 表 的 手 法 A
に 従 い 、 ア ナ バ セ イ ン 及 び 4-ヨ ウ 化 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド か ら 調 製 し た 。 デ ー タ ： 1 H NMR (CD
Cl 3 ) δ  8.61 (m, 2H), 7.92 (dd, J=7.2, 0.4, 1H), 7.73 (dd, J=8.8, 2.2H), 7.52 (m
, 1H), 7.12 (d, J=8.4, 2H), 6.56 (s, 1H), 3.82 (t, J=5.6, 2H), 2.84 (m, 2H), 1.8
5 (m, 2H)； MS (EI) m/z 375 (M+ +1)。 4個 の 5mLマ イ ク ロ 波 反 応 容 器 に 、 ヨ ウ 化 物 (1.23g,
 3.29mmol)、 1-Boc-ピ ペ ラ ジ ン (835mg, 4.48mmol, 1.4eq)、 ト リ ス (ジ ベ ン ジ リ デ ン ア セ
ト ン )ジ パ ラ ジ ウ ム (0)(302mg, 0.330mmol, 0.1eq)、 テ ト ラ フ ル オ ロ ホ ウ 酸 ト リ -tert-ブ
チ ル ホ ス フ ィ ン (238mg, 0.820mmol, 0.25eq)、 及 び ナ ト リ ウ ム tert-ブ ト キ シ ド (557mg, 5
.80mmol, 1.8eq)を 添 加 し た 。 こ の 容 器 を 排 気 し 、 ア ル ゴ ン ガ ス を 充 填 し 、 内 容 物 を ト ル
エ ン (20mL)で 希 釈 し た 。 容 器 を 密 封 し 、 マ イ ク ロ 波 を 160℃ で 300秒 間 照 射 し た 。 反 応 液 の
内 容 物 を 、 酢 酸 エ チ ル (20mL)で 希 釈 し 、 セ ラ イ ト を 通 し て 濾 過 し (酢 酸 エ チ ル 洗 浄 )、 濃 縮
し た 。 残 渣 を ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ り 精 製 し [1/0か ら 4/1酢 酸 エ チ ル /(70/30/1酢 酸 エ チ
ル /メ タ ノ ー ル /水 酸 化 ア ン モ ニ ウ ム )]、 赤 色 油 状 物 を 得 た 。 こ の 油 状 物 を 、 ジ ク ロ ロ メ タ
ン (10mL)で 希 釈 し 、 ト リ フ ル オ ロ 酢 酸 (5mL)で 処 理 し た 。 2時 間 後 、 反 応 液 の 内 容 物 を SCX
カ ラ ム に 添 加 し 、 メ タ ノ ー ル (50mL)で 洗 浄 し た 。 生 成 物 を 、 メ タ ノ ー ル 中 の 2Mア ン モ ニ ア
で 溶 離 し 、 ピ ペ リ ジ ン 付 加 物 765mg(70％ )を 油 状 物 と し て 得 た 。
【 ０ ３ ７ １ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (CD 3 0D) δ  8.62 (bs, 2H), 7.91 (m, 1H), 7.54 (m, 1H), 7.33 (d, J=
8.8, 2H), 7.01 (d, J=8.9, 2H), 6.59 (s, 1H), 3.79 (m, 2H), 3.43 (m, 3H), 3.25 (m
, 4H), 2.92 (m, 2H), 1.89 (m, 2H)； MS (EI) m/z 333 (M+ +1)。
【 ０ ３ ７ ２ 】
　 こ の 一 般 的 手 法 を 用 い 、 下 記 化 合 物 を 調 製 し た ：

： 3-(4-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ３ ７ ３ 】
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実 施 例 70： 3-[4-(ト ラ ン ス -2,5-ジ メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ
ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 ７ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ７ ４ 】
　 収 率 ： 24％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.61 (m, 2H), 7.91 (m, 1H), 7.53 (m, 1H), 7.31 (
d, J=8.6, 2H), 7.11 (d, J=8.6, 2H), 6.57 (s, 1H), 3.80 (t, J=5.5, 2H), 3.11 (m, 
4H), 2.89 (m, 2H), 2.61 (m, 2H), 1.57 (m, 2H), 1.09 (d, J=6.4, 3H), 0.94 (d, J=6
.1, 3H)； MS (EI) m/z 361 (M+ +1)。
【 ０ ３ ７ ５ 】

： 3-(4-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ３ ７ ６ 】
【 化 ７ ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ７ ７ 】
　 収 率 ： 76％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.60 (m, 2H), 7.89 (d, J=7.8, 1H), 7.52 (dd, J=7
.8, 4.9, 1H), 7.27 (d, J=8.7, 2H), 6.95 (d, J=8.8, 2H), 6.51 (s, 1H), 3.77 (t, J
=5.4, 1H), 3.69 (d, J=12.4, 2H), 2.98 (m, 2H), 2.90 (m, 2H), 2.33 (t, J=11.9, 2H
), 1.86 (m, 2H), 1.16 (d, J=6.4, 6H)； MS (EI) m/z 361 (M+ +1)。
【 ０ ３ ７ ８ 】

： 3-(4-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ３ ７ ９ 】
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実 施 例 71： 3-[4-(シ ス -3,5-ジ メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ
ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 72： 3-(4-チ オ モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル



【 化 ７ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ８ ０ 】
　 収 率 ： 91％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.61 (m, 2H), 7.90 (dt, Jd =7.9, J t =1.8, 1H), 7.5
3 (ddd, J=7.8, 5.0, 0.8, 1H), 7.28 (d, J=8.9, 2H), 6.90 (d, J=9.0, 2H), 6.54 (s,
 1H), 3.77 (t, J=5.4, 2H), 3.66 (m, 4H), 2.91 (m, 2H), 2.65 (m, 4H), 1.88 (m, 2H
)； MS (EI) m/z 350 (M+ +1)。
【 ０ ３ ８ １ 】

： 3-(4-チ オ モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ
ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
　 ジ ク ロ ロ メ タ ン (1mL)中 の 実 施 例 72か ら の チ オ エ ー テ ル の 溶 液 (42.8mg, 0.122mmol)に 、
m-ク ロ ロ ペ ル オ キ シ 安 息 香 酸 (63.0mg, 0.281mmol, 2.3eq)を 添 加 し た 。 15時 間 後 、 反 応 混
合 液 を 、 飽 和 炭 酸 水 素 ナ ト リ ウ ム (3mL)に 注 ぎ 、 ジ ク ロ ロ メ タ ン (3x10mL)で 抽 出 し 、 硫 酸
ナ ト リ ウ ム 上 で 乾 燥 し た 。 残 渣 を ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ り 精 製 し [3/7酢 酸 エ チ ル /(70/3
0/1酢 酸 エ チ ル /メ タ ノ ー ル /水 酸 化 ア ン モ ニ ウ ム )]、 ス ル ホ キ シ ド 22.1mg(49％ )を 得 た 。
【 ０ ３ ８ ２ 】
【 化 ７ ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ８ ３ 】
　 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.73 (m, 1H), 8.63 (m, 1H), 7.82 (dt, Jd =7.8, J t =1.9, 1H), 7
.33 (dd, J=7.5, 4.8, 1H), 7.27 (d, J=8.8, 2H), 6.91 (d, J=8.9, 2H), 6.56 (s, 1H)
, 4.07 (m, 2H), 3,86 (t, J=5.5, 2H), 3.67 (m, 2H), 2.84 (m, 6H), 1.84 (m, 2H)； M
S (EI) m/z 366 (M + +1)。
【 ０ ３ ８ ４ 】

： 3-(4-チ オ モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6
-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
　 ジ ク ロ ロ メ タ ン (1mL)中 の 実 施 例 72か ら の チ オ エ ー テ ル の 溶 液 (43.5mg, 0.122mmol)に 、
m-ク ロ ロ ペ ル オ キ シ 安 息 香 酸 (136mg, 0.607mmol, 4.9eq)を 添 加 し た 。 16時 間 後 、 反 応 混
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実 施 例 73： 3-[4-(1-オ キ ソ -1λ 4-チ オ モ ル ホ リ ン -4-イ ル )-ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト
ラ ヒ ド ロ -[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 74： 3-[4-(1,1-ジ オ キ ソ -1λ 6-チ オ モ ル ホ リ ン -4-イ ル )-ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-
テ ト ラ ヒ ド ロ -[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



合 液 を 、 飽 和 炭 酸 水 素 ナ ト リ ウ ム (3mL)に 注 ぎ 、 ジ ク ロ ロ メ タ ン (3x10mL)で 抽 出 し 、 硫 酸
ナ ト リ ウ ム 上 で 乾 燥 し た 。 残 渣 を ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ り 精 製 し [3/7酢 酸 エ チ ル /(70/3
0/1酢 酸 エ チ ル /メ タ ノ ー ル /水 酸 化 ア ン モ ニ ウ ム )]、 ス ル ホ ン 2.1mg(4％ )を 得 た 。
【 ０ ３ ８ ５ 】
【 化 ７ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ８ ６ 】
　 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.74 (s, 1H), 8.63 (m, 1H), 7.84 (m, 1H), 7.34 (dd, J=7.8, 5
.0, 1H), 7.28 (d, J=9.5, 2H), 6.91 (d, J=8.9, 2H), 6.57 (s, 1H), 4.08 (m, 2H), 3
.86 (m, 3H), 3.67 (m, 2H), 2.78 (m, 5H), 1.85 (m, 2H)； MS (EI) m/z 382 (M+ +1)。
【 ０ ３ ８ ７ 】

： 3-(4-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル か ら
【 ０ ３ ８ ８ 】
【 化 ７ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ８ ９ 】
　 収 率 ： 96％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.62 (m, 2H), 7.90 (dt, Jd =7.8, J t =1.8, 1H), 7.5
4 (dd, J=7.8, 5.0, 1H), 7.29 (d, J=8.8, 2H), 6.94 (d, J=9.1, 2H), 6.89 (s, 1H), 
3.77 (m, 2H), 3.67 (m, 3H), 3.34 (m, 2H), 2.95 (m, 2H), 2.35 (m, 1H), 1.90 (m, 2
H), 1.24 (m, 6H)； MS (EI) m/z 362 (M+ +1)。
【 ０ ３ ９ ０ 】

： 3-(4-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ３ ９ １ 】
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実 施 例 75： 3-[4-(2,6-ジ メ チ ル モ ル ホ リ ン -4-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ
[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 76： 3-(4-[1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル



【 化 ７ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ９ ２ 】
　 収 率 ： 69％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  6 8.61 (dd, J=4.9, 1.5, 1H), 8.57 (d, J=1.5, 1H)
, 7.88 (dt, J d =7.8, J t =1.8, 1H), 7.51 (ddd, J=7.8, 4.9, 0.6, 1H), 7.26 (d, J=8.9
, 2H), 6.77 (d, J=9.0, 2H), 6.50 (s, 1H), 3.68 (m, 6H), 3.13 (m, 2H), 2.93 (m, 4
H), 2.04 (m, 2H), 1.89 (m, 3H)； MS (EI) m/z 347 (M+ +1)。
【 ０ ３ ９ ３ 】

： 3-(3-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ３ ９ ４ 】
【 化 ７ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ９ ５ 】
　 収 率 ： 24％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.63 (bs, 2H), 7.94 (m, 1H), 7.54 (dd, J=7.6, 4.
9, 1H), 7.38 (t, J=7.8, 1H), 7.16 (m, 3H), 6.63 (s, 1H), 3.83 (m, 2H), 3.35 (m, 
2H), 3.20 (m, 2H), 2.87 (m, 4H), 1.86 (m, 2H), 1.28 (m, 3H), 1.19 (m, 3H), 0.94 
(m, 3H)； MS (EI) m/z 361 (M+ +1)。
【 ０ ３ ９ ６ 】

： 3-(3-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ３ ９ ７ 】
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実 施 例 77： 3-[3-(ト ラ ン ス -2,5-ジ メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ
ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 78： 3-[3-(シ ス -3,5-ジ メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 ８ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ３ ９ ８ 】
　 収 率 ： 29％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.62 (m, 2H), 7.95 (m, 1H), 7.54 (dd, J=7.8, 4.9
, 1H), 7.31 (t, J=7.9, 1H), 6.96 (m, 3H), 6.63 (s, 1H), 3.80 (m, 3H), 3.38 (m, 4
H), 2.86 (m, 2H), 2.63 (dd, J=13, 11, 2H), 1.86 (m, 2H), 1.34 (d, J=6.5, 6H)； MS
 (EI) m/z 361 (M + +1)。
【 ０ ３ ９ ９ 】

： 3-(3-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ０ ０ 】
【 化 ８ １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ０ １ 】
　 収 率 ： 54％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.63 (m, 2H), 7.94 (dt, Jd =7.9, J t =1.7, 1H), 7.5
4 (ddd, J=7.8, 5.0, 0.8, 1H), 7.29 (m, 1H), 7.26 (t, J=8.1, 1H), 6.88 (m, 3H), 6
.64 (s, 1H), 3.83 (t, J=5.4, 2H), 3.51 (m, 4H), 2.89 (m, 3H), 2.70 (m, 4H), 1.90
 (m, 2H)；  MS (EI) m/z 350 (M+ +1)。
【 ０ ４ ０ ２ 】

： 3-(3-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル か ら
【 ０ ４ ０ ３ 】
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実 施 例 79： 3-(3-チ オ モ ル ホ リ ン -4-イ ル -ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 80： 3-[3-(2,6-ジ メ チ ル モ ル ホ リ ン -4-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ
[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 ８ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ０ ４ 】
　 収 率 ： 83％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.63 (m, 2H), 7.94 (dt, Jd =7.8, J t =1.8, 1H), 7.5
4 (ddd, J=7.8, 4.9, 0.6, 1H), 7.30 (m, 2H), 6.90 (m, 3H), 6.63 (s, 1H), 3.78 (m,
 3H), 3.50 (m, 3H), 3.31 (m, 1H), 2.88 (m, 2H), 2.29 (t, J=1.8, 1H), 1.86 (m, 2H
), 1.27及 び 1.20 (two d, J= 6.4 ea, 6H)； MS (EI) m/z 362 (M+ +1)。
【 ０ ４ ０ ５ 】

： 3-(3-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ０ ６ 】
【 化 ８ ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ０ ７ 】
　 収 率 ： 48％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.61 (m, 2H), 7.92 (dt, Jd =7.8, J t =1.8, 1H), 7.5
2 (dd, J=7.2, 4.3, 1H), 7.23 (t, J=8.0, 1H), 6.73 (m, 3H), 6.61 (s, 1H), 3.81 (m
, 2H), 3.69 (m, 2H), 3.57 (m, 2H), 3.20 (m, 2H), 3.05 (m, 2H), 2.88 (m, 2H), 2.0
7 (m, 2H), 1.88 (m, 2H)； MS (EI) m/z 347 (M+ +1)。
【 ０ ４ ０ ８ 】

： 3-(3-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル か ら
【 ０ ４ ０ ９ 】
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実 施 例 81： 3-(3-[1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 82： 3-[3-(4-フ ェ ニ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2
,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 ８ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ １ ０ 】
　 収 率 ： 55％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.63 (m, 2H), 7.93 (m, 1H), 7.52 (dd, J=7.8, 5.0
, 1H), 7.33 (m, 5H), 7.00 (m, 3H), 6.89 (m, 3H), 6.64 (s, 1H), 3.83 (t, J=5.5, 2
H), 3.30 (m, 8H), 2.90 (m, 2H), 1.86 (m, 2H)； MS (EI) m/z 409 (M+ +1)。
【 ０ ４ １ １ 】

3-(3-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ １ ２ 】
【 化 ８ ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ １ ３ 】
　 収 率 ： 53％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.63 (m, 2H), 7.93 (m, 1H), 7.53 (dd, J=7.8, 5.0
, 1H), 7.33 (m, 3H), 7.02 (m, 5H), 6.90 (m, 1H), 6.64 (s, 1H), 3.83 (t, J=5.5, 2
H), 3.29 (m, 8H), 2.87 (m, 2H), 1.87 (m, 2H)； MS (EI) m/z 427 (M+ +1)。
【 ０ ４ １ ４ 】

： 3-(3-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ １ ５ 】
【 化 ８ ６ 】
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実 施 例 83： 3-{3-[4-(4-フ ル オ ロ フ ェ ニ ル )ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ
ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ：

実 施 例 84： 3-(3-ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル



【 ０ ４ １ ６ 】
　 収 率 ： 19％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.61 (bs, 2H), 7.89 (m, 1H), 7.51 (m, 1H), 7.26 
(m, 2H), 7.07 (m, 1H), 6.88 (m, 1H), 6.70及 び 6.61 (two s, 1H tot), 3.81 (t, J=5.
4, 2H), 3.30 (m, 6H), 3.15 (m, 2H), 2.87 (m, 2H), 1.85 (m, 2H)； MS (EI) m/z 333 
(M + +1)。
【 ０ ４ １ ７ 】

： 3-(3-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ １ ８ 】
【 化 ８ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ １ ９ 】
　 収 率 ： 22％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.59 (m, 2H), 7.89 (dt, Jd =7.9, J t =1.8, 1H), 7.4
9 (m, 1H), 7.32 (m, 1H), 7.22 (t, J=7.9, 1H), 6.59 (m, 1H), 6.49 (s, 1H), 4.53 (
s, 1H), 4.31 (s, 1H), 3.80 (m, 2H), 3.61 (m, 1H), 3.28 (m, 2H), 2.84 (m, 2H), 2.
14 (m, 1H), 1.96 (m, 1H), 1.82 (m, 2H)； MS (EI) m/z 345 (M+ +1)。
【 ０ ４ ２ ０ 】

： 3-(3-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ２ １ 】
【 化 ８ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ２ ２ 】
　 収 率 ： 27％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.63 (m, 2H), 7.93 (m, 1H), 7.53 (dd, J=7.3, 5.0
, 1H), 7.20 (t, J=8.3, 1H), 6.73 (m, 1H), 6.64 (m, 2H), 6.63 (s, 1H), 3.81 (m, 4
H), 3.64 (m, 6H), 2.89 (m, 2H), 1.98 (m, 2H), 1.86 (m, 2H)； MS (EI) m/z 348 (M+ +
1)。
【 ０ ４ ２ ３ 】

： 3-(4-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ
ル か ら
【 ０ ４ ２ ４ 】
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実 施 例 85： 3-{3-[(1S,4S)-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,
5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 86： 3-(3-[1,4]オ キ サ ゼ パ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 87： 3-[4-(4-フ ェ ニ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2
,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 ８ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ２ ５ 】
　 収 率 ： 40％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.63 (m, 2H), 7.92 (m, 1H), 7.55 (dd, J=7.7, 5.2
, 1H), 7.34 (m, 2H), 7.25 (t, J=8.5, 2H), 7.01 (m, 3H), 6.86 (m, 1H), 6.63 (s, 1
H), 3.80 (m, 2H), 3.43 (m, 3H), 3.30 (m, 6H), 2.95 (m, 2H), 1.91 (m, 2H)； MS (EI
) m/z 409 (M + +1)。
【 ０ ４ ２ ６ 】

： 3-(4-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ２ ７ 】
【 化 ９ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ２ ８ 】
　 収 率 ： 75％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.61 (m, 2H), 7.89 (dt, Jd =7.9, J t =1.8, 1H), 7.5
1 (ddd, J=7.8, 5.0, 0.6, 1H), 7.29 (d, J=8.8, 2H), 6.97 (m, 7H), 6.56 (s, 1H), 3
.75 (t, J=5.5, 2H), 3.36 (m, 4H), 3.17 (m, 4H), 2.89 (m, 2H), 1.85 (m, 2H)； MS (
EI) m/z 427 (M + +1)。
【 ０ ４ ２ ９ 】

： 3-(4-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ３ ０ 】
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実 施 例 88： 3-{4-[4-(4-フ ル オ ロ フ ェ ニ ル )ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ
ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 89： 3-{4-[(1S,4S)-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4
,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 ９ １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ３ １ 】
　 収 率 ： 64％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.57 (m, 2H), 7.85 (dt, Jd =7.9, J t =1.7, 1H), 7.4
8 (ddd, J=7.9, 5.0, 0.9, 1H), 7.22 (d, J=8.8, 2H), 6.58 (d, J=8.8, 2H), 6.48 (s,
 1H), 4.45 (3, 1H), 3.93 (s, 1H), 3.73 (t, J=5.5, 2H), 3.57 (dd, J=9.7, 2.2, 1H)
, 3.12 (m, 1H), 3.04 (s, 2H), 2.87 (m, 2H) 1.98 (m, 1H), 1.85 (m, 3H)； MS (EI) m
/z 345 (M + +1)。
【 ０ ４ ３ ２ 】

： 3-(4-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か
ら
【 ０ ４ ３ ３ 】
【 化 ９ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ３ ４ 】
　 収 率 ： 46％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.65 (t, J=3.5, 1H), 8.61 (d, J=1.5, 1H), 7.91 (
m, 1H), 7.54 (dd, J=7.6, 5.0, 1H), 7.30 (d, J=8.8, 2H), 6.77 (d, J=8.8, 2H), 6.6
2 (s, 1H), 3.78 (m, 4H), 3.66 (s, 5H), 2.94 (m, 2H), 1.94 (m, 5H)； MS (EI) m/z 3
48 (M + +1)。
【 ０ ４ ３ ５ 】

： 3-(4-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
か ら
【 ０ ４ ３ ６ 】
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実 施 例 90： 3-(4-[1,4]オ キ サ ゼ パ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 91： 3-[4-(3-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 ９ ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ３ ７ 】
　 収 率 ： 39％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.61 (m, 2H), 7.89 (dt, Jd =8.1, J t =1.7, 1H), 7.5
1 (ddd, J=7.8, 5.0, 0.6, 1H), 7.27 (d, J=8.8, 2H), 6.95 (d, J=8.9, 2H), 6.52 (s,
 1H), 3.77 (t, J=5.5, 2H), 3.69 (m, 1H), 3.12 (m, 1H), 2.95 (m, 4H), 2.76 (m, 1H
), 2.43 (dd, J=12.3, 10.4, 1H), 1.85 (m, 2H), 1.17 (d, J=6.4, 3H)； MS (EI) m/z 3
47 (M + +1)。
【 ０ ４ ３ ８ 】

： 3-(4-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
か ら
【 ０ ４ ３ ９ 】
【 化 ９ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ４ ０ 】
　 収 率 ： 10％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.61 (m, 2H), 7.90 (m, 1H), 7.53 (dd, J=7.8, 4.9
, 1H), 7.28 (d, J=8.6, 2H), 6.93 (d, J=8.8, 2H), 6.53 (s, 1H), 4.06 (m, 1H), 3.7
7 (m, 2H), 3.32 (m, 2H), 3.05 (m, 2H), 2.91 (m, 5H), 1.87 (m, 2H), 1.08 (d, J=6.
5, 3H)； MS (EI) m/z 347 (M+ +1)。
【 ０ ４ ４ １ 】

： 3-(3-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
か ら
【 ０ ４ ４ ２ 】
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実 施 例 92： 3-[4-(2-メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 93： 3-[3-(4-エ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 ９ ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ４ ３ 】
　 収 率 ： 47％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.63 (m, 2H), 7.94 (m, 1H), 7.52 (m, 1H), 7.28 (
t, J=7.8, 1H), 6.96 (m, 1H), 6.89 (m, 2H), 6.63 (s, 1H), 3.83 (t, J=5.4, 2H), 3.
32 (m, 2H), 2.88 (m, 2H), 2.80 (m, 3H), 2.66 (q, J=7.4, 2H), 2.49 (m, 2H), 1.86 
(m, 2H), 1.20 (m, 3H)； MS (EI) m/z 361 (M+ +1)。
【 ０ ４ ４ ４ 】

： 3-(4-ヨ ー ド ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
か ら
【 ０ ４ ４ ５ 】
【 化 ９ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ４ ６ 】
　 収 率 ： 77％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.61 (m, 2H), 7.89 (m, 1H), 7.51 (dd, J=7.6, 4.8
, 1H), 7.28 (d, J=8.6, 2H), 6.94 (d, J=8.7, 2H), 6.54 (s, 1H), 3.76 (t, J=5.0, 2
H), 3.29 (m, 4H), 2.89 (m, 2H), 2.65 (m, 4H), 2.52 (q, J=7.2, 2H), 1.85 (m, 2H),
 1.15 (t, J=7.1, 3H)； MS (EI) m/z 361 (M+ +1)。
【 ０ ４ ４ ７ 】

： 3-(1H-ピ ロ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ４ ８ 】
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実 施 例 94： 3-[4-(4-エ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル

代 表 的 手 法 C：
実 施 例 95： 3-[1-(4-ク ロ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 ９ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ４ ９ 】
　 DMF(5mL)中 の 3-(1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ -[2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル [実 施 例 4](0.330g, 1.40mmol)の 溶 液 に 、 NaH(60％ 油 中 分 散 液 , 120mg, 3.00mmol, 2.
1eq)を 添 加 し た 。 こ の 混 合 液 を 5分 間 攪 拌 し 、 シ リ ン ジ を 使 い 4-ク ロ ロ ベ ン ジ ル ク ロ リ ド (
0.450g, 2.80mmol, 2eq)で 処 理 し た 。 こ の 混 合 液 を 、 室 温 で 15分 間 攪 拌 し 、 MeOHで 急 冷 し
た 。 反 応 混 合 液 を 水 で 希 釈 し 、 エ ー テ ル (2x)で 抽 出 し 、 一 緒 に し た 有 機 層 を 硫 酸 マ グ ネ シ
ウ ム 上 で 乾 燥 し た 。 粗 生 成 物 を 、 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ り 精 製 し [1/1か ら 0/1酢 酸 エ チ
ル /(70/30/1酢 酸 エ チ ル /メ タ ノ ー ル /水 酸 化 ア ン モ ニ ウ ム )]、 生 成 物 130mg(26％ )を 得 た 。
【 ０ ４ ５ ０ 】
1 H NMR (MeOD) δ  8.61-8.59 (m, 1H), 8.40 (d, J=1.4, 1H), 7.56-7.52 (m, 1H), 7.36
-7.32 (m, 1H), 7.18 (d, J=8.4, 2H), 7.06 (d, J=1.4, 1H), 6.63 (d, J=8.3, 2H), 6.
32-6.28 (m, 2H), 4.95 (s, 2H), 3.69-3.65 (m, 2H), 2.74-2.70 (m, 2H), 1.86-1.80 (
m, 2H)； MS (EI) m/z 363 (M+ +1)。
【 ０ ４ ５ １ 】
　 こ の 一 般 的 手 法 を 用 い 、 下 記 化 合 物 を 調 製 し た 。

： 3-(1H-ピ ロ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ５ ２ 】
【 化 ９ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ５ ３ 】
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実 施 例 96： 3-[1-(4-フ ル オ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ
ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



　 収 率 ： 11％ 。 1 H NMR (MeOD) δ  8.62-8.59 (m, 1H), 8.40 (d, J=1.6, 1H), 7.61-7.57
 (m, 1H), 7.41-7.37 (m, 1H), 7.08 (d, J=2.2, 1H), 6.95-6.89 (m, 2H), 6.68-6.64 (
m, 3H), 6.32-6.30 (m, 2H), 4.97 (s, 2H), 3.71-3.67 (m, 2H), 2.76-2.72 (m, 2H), 1
.93-1.80 (m, 2H)； MS (EI) m/z 346 (M+ +1)。
【 ０ ４ ５ ４ 】

： 3-(1H-ピ ロ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ５ ５ 】
【 化 ９ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ５ ６ 】
　 収 率 ： 31％ 。 1 H NMR (MeOD) δ  8.58-8.56 (m, 1H), 8.41 (d, J=1.4, 1H), 7.51-7.48
 (m, 3H), 7.29-7.25 (m, 1H), 7.10-7.09 (m, 1H), 6.83 (d, J=8.0, 2H), 6.66-6.65 (
m, 1H), 6.35-6.33 (m, 1H), 6.25 (s, 1H), 5.07 (s, 2H), 3.69-3.65 (m, 2H), 2.75-2
.71 (m, 2H), 1.83-1.78 (m, 2H)； MS (EI) m/z 396 (M+ +1)。
【 ０ ４ ５ ７ 】

： 3-(2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,
3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ５ ８ 】
【 化 １ ０ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ５ ９ 】
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実 施 例 97： 3-[1-(4-ト リ フ ル オ ロ メ チ ル ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,
6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 98： 3-[1-(4-ク ロ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ
ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



MS (EI) m/z 363 (M+ +1)。
【 ０ ４ ６ ０ 】

： 3-(2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [
2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ６ １ 】
【 化 １ ０ １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ６ ２ 】
MS (EI) m/z 347 (M+ +1)。
【 ０ ４ ６ ３ 】

： 3-(1H-ピ ロ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ６ ４ 】
【 化 １ ０ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ６ ５ 】
　 収 率 ： 37％ 。 1 H NMR (MeOD) δ  8.63-8.59 (m, 2H), 7.91-7.87 (m, 1H), 7.54-7.49 (
m, 1H), 7.39-7.30 (m, 3H), 6.68 (s, 1H), 6.63-6.62 (m, 1H), 6.56 (d, J=2.9, 1H),
 6.21-6.19 (m, 1H), 5.10 (s, 2H), 3.76-3.72 (m, 2H), 2.83-2.79 (m, 2H), 1.91-1.8
3 (m, 2H)； MS (EI) m/z 397 (M+ +1)。
【 ０ ４ ６ ６ 】

： 3-(1H-ピ ロ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [
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実 施 例 99： 3-[1-(4-フ ル オ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 100： 3-[1-(2,6-ジ ク ロ ロ ベ ン ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ
ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 101： 3-[1-(3,4-ジ ク ロ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト
ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ６ ７ 】
【 化 １ ０ ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ６ ８ 】
　 収 率 ： 3％ 。 1 H NMR (MeOD) δ  8.59-8.57 (m, 1H), 8.41 (d, J=1.7, 1H), 7.56-7.52 
(m, 1H), 7.37-7.30 (m, 2H), 7.07 (d, J=1.4, 1H), 6.82 (s, 1H), 6.67 (d, J=3.8, 1
H), 6.57-6.54 (m, 1H), 6.35-6.33 (m, 1H), 6.21 (s, 1H), 5.00 (s, 2H), 3.71-3.68 
(m, 2H), 2.78-2.74 (m, 2H), 1.90-1.81 (m, 2H)； MS (EI) m/z 396, 398 (M+ +1)。
【 ０ ４ ６ ９ 】

： 3-(1H-ピ ロ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト
ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ７ ０ 】
【 化 １ ０ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ７ １ 】
　 収 率 ： 19％ 。 1 H NMR (MeOD) δ  8.61-8.59 (m, 1H), 8.42 (d, J=1.8, 1H), 7.55-7.51
 (m, 1H), 7.35-7.31 (m, 1H), 7.12-7.08 (m, 3H), 6.74 (d, J=8.5, 2H), 6.64 (d, J=
3.7, 1H), 6.33-6.30 (m, 2H), 4.99 (s, 2H), 3.69-3.65 (m, 2H), 2.74-2.70 (m, 2H),
 1.85-1.77 (m, 2H)； MS (EI) m/z 412 (M+ +1)。
【 ０ ４ ７ ２ 】

3-(1H-ピ ロ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [
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実 施 例 102： 3-[1-(4-ト リ フ ル オ ロ メ ト キ シ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4
,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 103： 3-(1-ビ フ ェ ニ ル -4-イ ル メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト
ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ：



2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ７ ３ 】
【 化 １ ０ ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ７ ４ 】
　 収 率 ： 6％ 。 1 H NMR (MeOD) δ  8.56-8.54 (m, 1H), 8.40 (d, J=1.5, 1H), 7.58-7.55 
(m, 2H), 7.51-7.25 (m, 7H), 7.07 (d, J=1.4, 1H), 6.68 (d, J=8.2, 2H), 6.63-6.61 
(m, 1H), 6.37 (s, 1H), 6.33-6.31 (m, 1H), 4.96 (s, 2H), 3.65-3.62 (m, 2H), 2.72-
2.68 (m, 2H), 1.81-1.78 (m, 2H)； MS (EI) m/z 404 (M+ +1)。
【 ０ ４ ７ ５ 】

： 3-(1H-ピ ロ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,
3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ７ ６ 】
【 化 １ ０ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ７ ７ 】
　 収 率 ： 12％ 。 1 H NMR (MeOD) δ  8.59-8.57 (m, 1H), 8.39 (d, J=1.6, 1H), 7.57-7.53
 (m, 1H), 7.37-7.32 (m, 1H), 7.28-7.22 (m, 1H), 7.09 (d, J=1.5, 1H), 7.03-6.97 (
m, 2H), 6.67 (d, J=3.2, 1H), 6.48-6.43 (t, J=7.5, 1H), 6.35-6.32 (m, 2H), 5.03 (
s, 2H), 3.71-3.67 (m, 2H), 2.79-2.74 (m, 2H), 1.89-1.81 (m, 2H)； MS (EI) m/z 346
 (M + +1)。
【 ０ ４ ７ ８ 】
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実 施 例 104： 3-[1-(2-フ ル オ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 105： 3-(1-メ チ ル プ ロ ピ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [



： 3-(1H-ピ ロ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ７ ９ 】
【 化 １ ０ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ８ ０ 】
　 収 率 ： 4％ 。 1 H NMR (MeOD) δ  8.65-8.61 (m, 2H), 7.94-7.90 (m, 1H), 7.57-7.53 (m
, 1H), 6.99-6.97 (m, 1H), 6.58-6.55 (m, 2H), 6.28-6.25 (m, 1H), 3.82-3.73 (m, 3H
), 2.85-2.80 (m, 2H), 1.94-1.88 (m, 2H), 1.62-1.54 (m, 2H), 1.28 (d, J=6.7, 3H),
 0.63 (t, J=7.4, 3H)； MS (EI) m/z 294 (M+ +1)。
【 ０ ４ ８ １ 】

： 3-(1H-ピ ロ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,
3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ８ ２ 】
【 化 １ ０ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ８ ３ 】
　 収 率 ： 55％ 。 1 H NMR (MeOD) δ  8.59-8.57 (m, 1H), 8.40-8.37 (m, 3H), 7.52-7.48 (
m, 1H), 7.30-7.25 (m, 1H), 7.11-7.10 (m, 1H), 6.72-6.67 (m, 2H), 6.37-6.35 (m, 1
H), 6.19 (s, 1H), 5.07 (s, 2H), 3.70-3.66 (m, 2H), 2.76-2.72 (m, 2H), 1.86-1.78 
(m, 2H)； MS (EI) m/z 329 (M+ +1)。
【 ０ ４ ８ ４ 】

3-(1H-ピ ロ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ８ ５ 】
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2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 106： 3-(1-ピ リ ジ ン -4-イ ル メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 107： 3-[1-(1-エ チ ル プ ロ ピ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ
ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ：



【 化 １ ０ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ８ ６ 】
　 収 率 ： 2％ 。 1 H NMR (MeOD) δ  8.65-8.60 (m, 2H), 7.94-7.90 (m, 1H), 7.58-7.53 (m
, 1H), 6.94-6.93 (m, 1H), 6.94-6.93 (m, 1H), 6.58-6.57 (m, 2H), 6.31-6.29 (m, 1H
), 3.76 (t, J=5.3, 2H), 3.53-3.47 (m, 1H), 2.85-2.81 (m, 2H), 1.95-1.87 (m, 2H),
 1.71-1.54 (m, 4H), 0.59 (t, J=7.3, 6H)； MS (EI) m/z 308 (M++1)。
【 ０ ４ ８ ７ 】

： 3-(1H-ピ ロ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ８ ８ 】
【 化 １ １ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ８ ９ 】
　 収 率 ： 38％ 。 1 H NMR (MeOD) δ  8.64-8.61 (m, 1H), 8.57 (d, J=2.2, 1H), 7.86-7.82
 (m, 1H), 7.51-7.46 (m, 1H), 7.33-7.26 (m, 1H), 7.16-7.13 (m, 1H), 7.02-6.95 (m,
 1H), 6.88 (s, 1H), 6.66 (s, 1H), 6.53 (d, J=3.5, 1H), 6.21-6.19 (m, 1H), 5.02 (
s, 2H), 3.71-3.67 (m, 2H), 2.77-2.73 (m, 2H), 1.84-1.80 (m, 2H)； MS (EI) m/z 381
 (M + +1)。
【 ０ ４ ９ ０ 】

： 3-(1H-ピ ロ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ
ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ９ １ 】
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実 施 例 108： 3-[1-(2-ク ロ ロ -6-フ ル オ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,
6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 109： 3-(1-ペ ン タ フ ル オ ロ フ ェ ニ ル メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6
-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 １ １ １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ９ ２ 】
　 収 率 ： 11％ 。 1 H NMR (MeOD) δ  8.66-8.64 (m, 1H), 8.56 (s, 1H), 7.90-7.86 (m, 1H
), 7.55-7.51 (m, 1H), 7.04 (d, J=1.3, 1H), 6.60-6.57 (m, 2H), 6.28-6.26 (m, 1H),
 5.10 (s, 1H), 3.74-3.70 (m, 2H), 2.79-2.75 (m, 2H), 1.91-1.85 (m, 2H)； MS (EI) 
m/z 418 (M + +1)。
【 ０ ４ ９ ３ 】

： 3-(1H-ピ ロ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ
ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ９ ４ 】
【 化 １ １ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ９ ５ 】
　 収 率 ： 36％ 。 1 H NMR (MeOD) δ  8.61-8.59 (m, 1H), 8.41 (s, 1H), 7.67-7.63 (m, 1H
), 7.42-7.38 (m, 1H), 7.13-7.08 (m, 2H), 6.66 (s, 1H), 6.35-6.33 (m, 2H), 6.26 (
s, 1H), 4.99 (s, 2H), 3.72-3.68 (m, 2H), 2.78-2.76 (m, 2H), 1.87-1.83 (m, 2H)； M
S (EI) m/z 382 (M + +1)。
【 ０ ４ ９ ６ 】

： 3-(2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ
ジ ニ ル か ら
【 ０ ４ ９ ７ 】
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実 施 例 110： 3-[1-(2,4,5-ト リ フ ル オ ロ ベ ン ジ ル )-1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6
-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 111： 3-(1-エ チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 １ １ ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ４ ９ ８ 】
　 収 率 ： 3％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.73 (d, J=1.5, 1H), 8.62-8.60 (m, 1H), 7.82 (d, 
J=2.0, 1H), 7.40 (d, J=2.3, 1H), 7.33-7.29 (m, 1H), 6.64 (s, 1H), 6.40 (d, J=2.3
, 1H), 4.17 (q, J=7.3, 1H), 3.88-3.82 (m, 2H), 2.94-2.89 (m, 2H), 1.91-1.84 (m, 
2H), 1.48 (t, J=7.3, 3H)； MS (EI) m/z 267 (M+ +1)。
【 ０ ４ ９ ９ 】

： 3-(2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [
2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ０ ０ 】
【 化 １ １ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ０ １ 】
　 収 率 ： 10％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.70 (d, J=1.6, 1H), 8.59-8.57 (m, 1H), 7.79-7.7
6 (m, 1H), 7.34 (d, J=2.2, 1H), 7.29-7.26 (m, 1H), 6.61 (s, 1H), 6.37 (d, J=2.3,
 1H), 3.86 (d, J=7.3, 2H), 3.82-3.79 (m, 2H), 2.91-2.86 (m, 2H), 2.24-2.05 (m, 1
H), 1.85-1.81 (m, 2H), 0.86 (d, J=6.7, 6H)； MS (EI) m/z 295 (M+ +1)。
【 ０ ５ ０ ２ 】

： 3-(2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ０ ３ 】
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実 施 例 112： 3-[1-(2-メ チ ル プ ロ ピ ル )-1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 113： 3-(1-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト
ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 １ １ ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ０ ４ 】
　 収 率 ： 5％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.72 (d, J=1.5, 1H), 8.61-8.59 (m, 1H), 7.81-7.78
 (m, 1H), 7.50 (d, J=2.3, 1H), 7.32-7.28 (m, 1H), 6.63 (s, 1H), 6.40 (d, J=2.4, 
1H), 3.96 (d, J=7.1, 2H), 3.82 (t, J=5.5, 2H), 2.93-2.88 (m, 2H), 1.87-1.83 (m, 
2H), 1.26-1.22 (m, 1H), 0.64-0.60 (m, 2H), 0.38-0.32 (m, 2H)； MS (EI) m/z 293 (M
+ +1)。
【 ０ ５ ０ ５ 】

： 3-(2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ
[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ０ ６ 】
【 化 １ １ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ０ ７ 】
　 収 率 ： 4％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.62 (d, J=1.5, 1H), 8.50-8.47 (m, 1H), 7.71-7.67
 (m, 1H), 7.25 (d, J=2.2, 1H), 7.20-7.16 (m, 1H), 6.52 (s, 1H), 6.26 (d, J=2.3, 
1H), 3.98 (d, J=7.3, 2H), 3.72-3.69 (m, 2H), 2.82-2.77 (m, 2H), 2.68-2.61 (m, 1H
), 1.97-1.87 (m, 2H), 1.82-1.61 (m, 6H)； MS (EI) m/z 307 (M+ +1)。
【 ０ ５ ０ ８ 】

： 3-(2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ０ ９ 】
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実 施 例 114： 3-(1-シ ク ロ ブ チ ル メ チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ -[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 115： 3-(1-シ ク ロ ヘ キ シ ル メ チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト
ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 １ １ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ １ ０ 】
　 収 率 ： 2％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.72 (d, J=1.5, 1H), 8.61-8.59 (m, 1H), 7.81-7.78
 (m, 1H), 7.33 (d, J=2.2, 1H), 7.32-7.28 (m, 1H), 6.64 (s, 1H), 6.38 (d, J=2.3, 
1H), 3.90 (d, J=7.3, 2H), 3.84-3.80 (m, 2H), 2.92-2.87 (m, 2H), 1.89-1.81 (m, 2H
), 1.71-1.54 (m, 5H), 1.23-1.10 (m, 4H), 0.98-0.90 (m, 2H)； MS (EI) m/z 335 (M+ +
1)。
【 ０ ５ １ １ 】

3-(2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ １ ２ 】
【 化 １ １ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ １ ３ 】
　 収 率 ： 2％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.71 (d, J=1.5, 1H), 8.60-8.58 (m, 1H), 7.81-7.77
 (m, 1H), 7.40 (d, J=2.3, 1H), 7.31-7.28 (m, 1H), 6.62 (s, 1H), 6.35 (d, J=2.4, 
1H), 4.63-4.58 (m, 1H), 3.82-3.79 (m, 2H), 2.92-2.87 (m, 2H), 2.15-1.63 (m, 10H)
； MS (EI) m/z 307 (M+ +1)。
【 ０ ５ １ ４ 】

： 3-(2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト
ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ １ ５ 】
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実 施 例 116： 3-(1-シ ク ロ ペ ン チ ル -1H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ：

実 施 例 117： 3-[5-ブ ロ モ -2-(4-ク ロ ロ ベ ン ジ ル )-2H-ピ ラ ゾ ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,
6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 １ １ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ １ ６ 】
　 収 率 ： 4％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.75-8.74 (m, 1H), 8.62-8.60 (m, 1H), 7.85-7.81 (
m, 1H), 7.34-7.29 (m, 4H), 7.17-7.14 (m, 2H), 6.46 (s, 1H), 5.24 (s, 2H), 3.86-3
.82 (m, 2H), 3.06-3.01 (m, 2H), 1.85-1.78 (m, 2H)； MS (EI) m/z 443, 445 (M+ +1)。
【 ０ ５ １ ７ 】

： 3-{4-[(1S, 4S)-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク
ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル よ り
【 ０ ５ １ ８ 】
【 化 １ ２ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ １ ９ 】
　 ア セ ト ニ ト リ ル (1mL)中 の ア ミ ン (51.6mg, 0.150mmol)の 溶 液 に 、 炭 酸 カ リ ウ ム (33.3mg,
 0.241, 1.6eq)及 び ヨ ー ド エ タ ン (13μ L, 0.16mmol, 1.1eq)を 添 加 し た 。 12時 間 後 、 反 応
混 合 液 を 、 シ リ カ ゲ ル 床 に 吸 着 し 、 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ り 精 製 し [1/1か ら 0/1酢 酸 エ
チ ル /(70/30/1酢 酸 エ チ ル /メ タ ノ ー ル /水 酸 化 ア ン モ ニ ウ ム )]、 油 状 の 付 加 物 40.6mg(73％
)を 得 た 。
【 ０ ５ ２ ０ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.59 (m, 2H), 7.89 (dt, Jd =7.8, J t =1.8, 1H), 7.52 (dd,
 J=7.5, 5.0, 1H), 7.26 (d, J=8.7, 2H), 6.74 (d, J=8.8, 2H), 6.51 (s, 1H), 3.75 (
t, J=5.4, 2H), 3.61 (m, 2H), 3.53 (t, J=6.3, 2H), 2.91 (q, J=6.4, 2H), 2.76 (m, 
2H), 2.60 (m, 2H), 2.38 (s, 3H), 2.02 (m, 2H), 1.86 (m, 3H)； MS (EI) m/z 373 (M+

+1)。
【 ０ ５ ２ １ 】
　 一 般 的 手 法 を 用 い 、 下 記 化 合 物 を 調 製 し た ：
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代 表 的 手 法 D：
実 施 例 118： 3-{4-[(1S,4S)-5-エ チ ル -2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ
リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



： 3-[4-(4-ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-
テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ２ ２ 】
【 化 １ ２ １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ２ ３ 】
　 収 率 ： 37％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.74 (m, 1H), 8.62 (m, 1H), 7.81 (dt, Jd =7.8, J t
=2.0, 1H), 7.32 (dd, J=7.8, 4.9, 1H), 7.25 (d, J=8.8, 2H), 6.88 (d, J=8.8, 2H), 
6.55 (s, 1H), 3.84 (t, J=5.4, 2H), 3.29 (m, 4H), 2.86 (m, 2H), 2.68 (m, 4H), 2.3
1 (q, J=7.2, 2H), 1.83 (m, 2H), 0.91 (m, 1H), 0.53 (m, 2H), 0.12 (m, 2H)； MS (EI
) m/z 387 (M + +1)。
【 ０ ５ ２ ４ 】

： 3-[4-(4-ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ２ ５ 】
【 化 １ ２ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ２ ６ 】
　 収 率 ： 31％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.73 (m, 1H), 8.62 (m, 1H), 7.81 (dt, Jd =7.8, J t
=1.9, 1H), 7.32 (ddd, J=7.9, 4.9, 0.6, 1H), 7.25 (dd, J=7.7, 5.3, 2H), 6.89 (dd,
 J=8.6, 6.1, 2H), 6.55 (s, 1H), 3.85 (m, 2H), 3.25 (m, 4H), 2.85 (m, 2H), 2.65 (
m, 3H), 2.53 (m, 2H), 1.91-1.55 (m, 10H)； MS (EI) m/z 401 (M+ +1)。
【 ０ ５ ２ ７ 】

： 3-{4-[(1S,4S)-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ
[2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
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実 施 例 119： 3-[4-(4-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-
テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 120： 3-[4-(4-シ ク ロ ペ ン チ ル ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 121： 3-{4-[(1S,4S)-5-メ チ ル -2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ
リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 ０ ５ ２ ８ 】
【 化 １ ２ ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ２ ９ 】
　 収 率 ： 13％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.58 (m, 2H), 7.87 (m, 1H), 7.51 (m, 1H), 7.23 (
two d, J=8.8 ea, 2H), 6.60 (two d, J=8.8 ea, 2H), 6.48 (s, 1H), 4.36 (s, 1H), 3.
74 (m, 2H), 3.55 (s, 1H), 3.40 (m, 1H), 3.31 (m, 2H), 2.80 (m, 4H), 2.38及 び 2.37
 (two s, 3H), 1.92 (m, 6H)； MS (EI) m/z 359 (M+ +1)。
【 ０ ５ ３ ０ 】

： 3-{4-[(1S,4S)-2,5-
ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ３ １ 】
【 化 １ ２ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ３ ２ 】
　 収 率 ： 49％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.44 (dd, J=4.9, 1.4, 1H), 8.40 (d, J=1.4, 1H), 
7.71 (dt, J d =7.9, J t =2.0, 1H), 7.34 (ddd, J=7.8, 5.0, 0.7, 1H), 7.08 (d, J=8.7, 
2H), 6.44 (d, J=8.8, 2H), 6.34 (s, 1H), 4.25 (s, 1H), 3.78 (s, 1H), 3.57 (t, J=5
.5, 2H), 3.21 (m, 2H), 2.90 (dd, J=10.2, 1.7, 1H), 2.71 (m, 3H), 2.35 (m, 2H), 1
.77 (m, 5H), 0.74 (m, 1H), 0.37 (m, 2H), 0.02 (m, 2H)； MS (EI) m/z 399 (M+ +1)。
【 ０ ５ ３ ３ 】

： 3-[4-([1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ３ ４ 】
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実 施 例 122： 3-{4-[(1S,4S)-5-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル -2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -
2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 123： 3-[4-(4-メ チ ル [1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 １ ２ ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ３ ５ 】
　 収 率 ： 16％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.60 (dd, J=4.9, 1.6, 1H), 8.57 (dd, J=2.1, 0.7,
 1H), 7.87 (dt, J d =7.8, J t =1.9, 1H), 7.50 (ddd, J=7.8, 4.9, 0.7, 1H), 7.22 (d, J
=8.7, 2H), 6.58 (d, J=8.8, 2H), 6.48 (s, 1H), 3.74 (t, J=5.5, 2H), 3.67 (s, 1H),
 3.35 (m, 2H), 2.89 (m, 3H), 2.55 (m, 3H), 1.91 (m, 5H), 1.06 (t, J=7.2, 3H)； MS
 (EI) m/z 361 (M + +1)。
【 ０ ５ ３ ６ 】

： 3-[4-([1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル ) ベ ン ジ リ デ ン ]-
3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ３ ７ 】
【 化 １ ２ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ３ ８ 】
　 収 率 ： 20％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.64 (m, 2H), 7.93 (dt, Jd =7.8, J t =1.9, 1H), 7.5
6 (ddd, J=7.2, 4.4, 0.6, 1H), 7.32 (d, J=8.8, 2H), 6.80 (d, J=9.0, 2H), 6.61 (s,
 1H), 3.76 (m, 4H), 3.57 (t, J=6.2, 2H), 3.14 (m, 2H), 2.96 (m, 4H), 2.75及 び 2.6
7 (two d, J=6.9 ea, 2H), 2.10 (m, 2H), 1.94 (m, 2H), 1.01 (m, 1H), 0.64 (m, 2H),
 0.28 (m, 2H)； MS (EI) m/z 401 (M+ +1)。
【 ０ ５ ３ ９ 】

： 3-[4-([1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5
,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ４ ０ 】
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実 施 例 124： 3-[4-(4-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル [1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,
5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 125： 3-[4-(4-シ ク ロ ペ ン チ ル [1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )-ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-
テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 １ ２ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ４ １ 】
　 収 率 ： 13％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.59 (m, 2H), 7.84 (m, 1H), 7.46 (dd, J=7.8, 4.9
, 1H), 7.25 (d, J=8.4, 2H), 6.71 (d, J=8.8, 2H), 6.51 (s, 1H), 3.58 (m, 7H), 3.1
7 (m, 2H), 2.88 (m, 5H), 2.07 (m, 2H), 1.73 (m, 4H)； MS (EI) m/z 415 (M+ +1)。
【 ０ ５ ４ ２ 】

： 3-[4-([1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-
テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ４ ３ 】
【 化 １ ２ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ４ ４ 】
　 収 率 ： 11％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.74 (m, 1H), 8.62 (dd, J=4.8, 1.7, 1H), 7.81 (d
t, J d =7.7, J t =2.1, 1H), 7.32 (ddd, J=5.7, 4.9, 1.1, 1H), 7.23 (d, J=8.8, 2H), 6.
66 (d, J=8.9, 2H), 6.53 (s, 1H), 3.83 (t, J=5.4, 2H), 3.53 (m, 4H), 2.87 (m, 2H)
, 2.74 (m, 2H), 2.56 (m, 2H), 1.88 (m, 6H), 0.87 (d, J=6.6, 6H)； MS (EI) m/z 403
 (M + +1)。
【 ０ ５ ４ ５ 】

： 3-{4-[(1S,4S)-2,5-ジ
ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ
ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ４ ６ 】
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実 施 例 126： 3-[4-(4-イ ソ ブ チ ル -[1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )-ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト
ラ ヒ ド ロ -[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 127： 3-{4-[(1S,4S)-5-(2-メ チ ル プ ロ ピ ル )-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-
イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 １ ２ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ４ ７ 】
　 収 率 ： 54％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.73 (d, J=1.5, 1H), 8.69 (dd, J=4.9, 1.6, 1H), 
7.95 (dt, J d =7.8, J t =1.9, 1H), 7.40 (dd, J=7.9, 5.0, 1H), 7.29 (d, J=8.2, 2H), 6
.73 (s, 1H), 6.54 (d, J=8.8, 2H), 4.31 (s, 1H), 3.86 (t, J=5.5, 2H), 3.68 (s, 1H
), 3.41 (s, 2H), 3.13 (s, 1H), 2.92 (m, 3H), 2.60 (m, 1H), 2.35 (m, 2H), 2.11 (m
, 1H), 1.92 (m, 3H), 1.67 (m, 1H), 0.90 (d, J=6.6, 6H)； MS (EI) m/z 401 (M+ +1)。
【 ０ ５ ４ ８ 】

： 3-{4-[(1S,4S)-2,5-ジ ア
ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ
ニ ル か ら
【 ０ ５ ４ ９ 】
【 化 １ ３ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ５ ０ 】
　 収 率 ： 42％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.73 (s, 2H), 8.00 (m, 2H), 7.45 (dd, J=7.5, 4.8
, 1H), 7.35 (d, J=8.6, 2H), 6.82 (s, 1H), 6.61 (d, J=8.7, 2H), 4.56 (s, 1H), 4.3
4 (s, 1H), 3.88 (m, 3H), 3.64 (m, 2H), 3.30 (m, 1H), 2.96 (s, 4H), 2.65 (m, 1H),
 2.19 (m, 1H), 2.00 (m, 8H)； MS (EI) m/z 413 (M+ +1)。
【 ０ ５ ５ １ 】

： 3-[4-([1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ５ ２ 】
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実 施 例 128： 3-{4-[(1S,4S)-{5-シ ク ロ ペ ン チ ル -2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ
ル }ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 129： 3-[4-(4-エ チ ル [1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 １ ３ １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ５ ３ 】
　 収 率 ： 66％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.72 (d, J=1.6, 1H), 8.67 (dd, J=4.9, 1.6, 1H), 
7.90 (dt, J d =7.8, J t =1.9, 1H), 7.38 (ddd, J=7.8, 4.9, 0.6, 1H), 7.28 (d, J=8.8, 
2H), 6.68 (d, J=9.1, 2H), 6.67 (s, 1H), 3.84 (t, J=5.5, 2H), 3,72 (m, 2H), 3.56 
(t, J=6.3, 2H), 2.92 (m, 5H), 2.75 (m, 4H), 2.15 (m, 2H), 1.90 (m, 2H), 1.18 (t,
 J=7.1, 3H)； MS (EI) m/z 375 (M+ +1)。
【 ０ ５ ５ ４ 】

： 3-[4-(4-ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン
]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ５ ５ 】
【 化 １ ３ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ５ ６ 】
　 ジ ク ロ ロ メ タ ン (1mL)中 の ア ミ ン (95.0mg, 0.286mmol)の 溶 液 に 、 ピ リ ジ ン (36μ L, 0.45
mmol, 1.6eq)、 シ ク ロ プ ロ ピ ル カ ル ボ ニ ル ク ロ リ ド (33μ L, 0.36mmol, 1.3eq)、 及 び ジ メ
チ ル ア ミ ノ ピ リ ジ ン の 結 晶 を 添 加 し た 。 20時 間 後 、 反 応 混 合 液 を 、 シ リ カ ゲ ル 床 に 吸 着 さ
せ 、 ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ り 精 製 し [1/0か ら 1/1酢 酸 エ チ ル /(70/30/1酢 酸 エ チ ル /メ タ
ノ ー ル /水 酸 化 ア ン モ ニ ウ ム )]、 油 状 付 加 物 52.7mg(46％ )を 得 た 。
【 ０ ５ ５ ７ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.60 (m, 2H), 7.88 (dt, Jd =7.8, J t =1.7, 1H), 7.50 (dd,
 J=7.8, 5.0, 1H), 7.28 (d, J=8.7, 2H), 6.95 (d, J=8.7, 2H), 6.52 (s, 1H), 3.88 (
m, 2H), 3.74 (m, 4H), 3.26 (m, 4H), 2.88 (m, 2H), 1.97 (m, 1H), 1.84 (m, 2H), 0.
88 (m, 4H)； MS (EI) m/z 401 (M+ +1)。
【 ０ ５ ５ ８ 】
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代 表 的 手 法 E：
実 施 例 130： シ ク ロ プ ロ ピ ル -{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ
チ ル )フ ェ ニ ル ]ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル }メ タ ノ ン



　 一 般 的 手 法 を 用 い 、 下 記 化 合 物 を 調 製 し た ：

3-[4-(4-ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,
5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
【 ０ ５ ５ ９ 】
【 化 １ ３ ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ６ ０ 】
　 収 率 ： 47％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.60 (m, 2H), 7.88 (dt, Jd =7.8, J t =1.9, 1H), 7.5
0 (dd, J=7.8, 5.0, 1H), 7.27 (d, J=8.8, 2H), 6.95 (d, J=8.8, 2H), 6.52 (s, 1H), 
3.76 (t, J=5.5, 2H), 3.67 (m, 4H), 3.25 (m, 4H), 2.88 (m, 2H), 2.44 (q, J=7.5, 2
H), 1.84 (m, 2H), 1.13 (t, J=7.4, 3H)； MS (EI) m/z 389 (M+ +1)。
【 ０ ５ ６ １ 】

： 3-[4-(4-ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル )ベ ン ジ
リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ６ ２ 】
【 化 １ ３ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ６ ３ 】
　 収 率 ： 42％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.66 (m, 1H), 8.55 (dd, J=4.9, 1.8, 1H), 7.74 (d
t, J d =7.8, J t =2.0, 1H), 7.25 (ddd, J=7.8, 4.8, 0.7, 1H), 7.19 (d, J=8.7, 2H), 6.
82 (d, J=8.8, 2H), 6.49 (s, 1H), 3.78 (m, 5H), 3.69 (m, 2H), 3.22 (m, 4H), 2.77 
(m, 2H), 1.75 (m, 2H), 1.11 (d, J=6.1, 4H)； MS (EI) m/z 429 (M+ +1)。
【 ０ ５ ６ ４ 】

： 3-{4-[(1
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実 施 例 131： 1-{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル
]ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル }プ ロ パ ン -1-オ ン ：

実 施 例 132： 1-{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル
]ピ ペ ラ ジ ン -1-イ ル }-2,2,2-ト リ フ ル オ ロ エ タ ノ ン

実 施 例 133： シ ク ロ プ ロ ピ ル -{(1S,4S)-5-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ
リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ]-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル }メ タ ノ ン



S,4S)-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [
2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ６ ５ 】
【 化 １ ３ ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ６ ６ 】
　 収 率 ： 59％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.72 (s, 1H), 8.60 (m, 1H), 7.80 (dt, Jd =7.8, J t
=1.8, 1H), 7.31 (dd, J=7.7, 4.8, 1H), 7.21 (m, 2H), 6.53 (m, 3H), 5.00 (s, 1H), 
4.54 (s, 1H), 3.82 (t, J=5.5, 2H), 3.56 (m, 3H), 3.24 (m, 1H), 2.85 (m, 2H), 2.0
2 (m, 3H), 1.82 (m, 2H), 0.92 (m, 2H), 0.73 (m, 2H)； MS (EI) m/z 413 (M+ +1)。
【 ０ ５ ６ ７ 】

： 3-[4-([1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )ベ ン
ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ６ ８ 】
【 化 １ ３ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ６ ９ 】
　 収 率 ： 54％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.73 (m, 1H), 8.62 (dd, J=4.9, 1.6, 1H), 7.81 (d
t, J d =7.8, J t =1.0, 1H), 7.31 (dd, J=7.3, 4.8, 1H), 7.23 (dd, J=8.9, 2.8, 2H), 6.
61 (dd, J=8.9, 1.8, 2H), 6.52 (s, 1H), 3.83 (t, J=5.4, 3H), 3.74 (dd, J=10.1, 4.
6, 2H), 3.56 (m, 6H), 2.86 (m, 2H), 2.01 (m, 3H), 1.83 (m, 2H), 1.25 (m, 2H), 0.
76 (m, 2H)； MS (EI) m/z 415 (M+ +1)。
【 ０ ５ ７ ０ 】

3-
{4-[(1S,4S)-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ
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実 施 例 134： シ ク ロ プ ロ ピ ル -{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ
チ ル )フ ェ ニ ル ][1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル }メ タ ノ ン

実 施 例 135： 1-{(1S,4S)-5-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )
フ ェ ニ ル ]-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル }-2,2,2-ト リ フ ル オ ロ エ タ ノ ン ：



ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ７ １ 】
【 化 １ ３ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ７ ２ 】
　 収 率 ： 47％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.74 (m, 1H), 8.63 (dd, J=4.8, 1.6, 1H), 7.82 (m
, 1H), 7.33 (dd, J=7.8, 4.9, 1H), 7.27及 び 7.23 (two d, J=8.3 ea, 2H), 6.55 (s, 1
H), 6.53 (d, J=8.5, 2H), 5.08及 び 4.84 (two s, 1H tot), 4.58及 び 4.55 (two s, 1H t
ot), 3.84 (t, J=5.5, 1H), 3.68 (m, 3H), 3.26 (m, 1H), 2.85 (m, 2H), 2.09 (m, 3H)
, 1.84 (m, 2H)； MS (EI) m/z 441 (M+ +1)。
【 ０ ５ ７ ３ 】

： 3-{4-[(1S,4S)-
2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル
【 ０ ５ ７ ４ 】
【 化 １ ３ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ７ ５ 】
　 収 率 ： 74％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.73 (s, 1H), 8.62 (dd, J=4.8, 1.5, 1H), 7.81 (m
, 1H), 7.32 (dd, J=7.8, 4.8, 1H), 7.24及 び 7.21 (two d, J=8.5 ea, 2H), 6.52 (m, 3
H), 5.02 (s, 0.6H), 4.52 (s, 1H), 4.47 (s, 0.4H), 3.84 (t, J=5.4, 2H), 3.55 (m, 
3H), 3.23及 び 3.15 (two d, J=9.0, 1H), 2.86 (m, 2H), 2.08 (m, 2H), 1.84 (m, 2H), 
1.10 (m, 3H)； MS (EI) m/z 401 (M+ +1)。
【 ０ ５ ７ ６ 】
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実 施 例 136： 1-{(1S,4S)-5-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )
フ ェ ニ ル ]-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル }プ ロ パ ン -1-オ ン

実 施 例 137： 1-{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル



： 3-[4-([1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ
ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ７ ７ 】
【 化 １ ３ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ７ ８ 】
　 収 率 ： 49％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.73 (s, 1H), 8.65 (d, J=3.4, 1H), 7.85 (d, J=7.
6, 1H), 7.35 (dd, J=7.5, 4.8, 1H), 7.27 (d, J=7.9, 2H), 6.70 (d, J=7.4, 2H), 6.6
0 (s, 1H), 3.85 (s, 1H), 3.73 (s, 1H), 3.61 (m, 4H), 3.48 (m, 1H), 3.13 (q, J=7.
4, 2H), 2.88 (m, 2H), 2.07, (m, 2H), 1.88 (m, 2H), 1.32 (m, 3H)； MS (EI) m/z 443
 (M + +1)。
【 ０ ５ ７ ９ 】

： 3-[4-([1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ デ
ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ８ ０ 】
【 化 １ ４ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ８ １ 】
　 収 率 ： 73％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.73 (s, 1H), 8.62 (m, 1H), 7.81 (d, J=7.7, 1H),
 7.32 (dd, J=7.5, 4.8, 1H), 7.23 (d, J=7.2, 2H), 6.68及 び 6.67 (two d, J=8.6 ea, 
2H), 6.52 (s, 1H), 3.83 (t, J=5.2, 2H), 3.75 (m, 1H), 3.60 (m, 6H), 3.41 (m, 2H)
, 2.86 (s, 2H), 2.34及 び 2.26 (two q, J=7.4 ea, 2H), 2.00 (m, 3H), 1.84 (m, 2H), 
1.17及 び 1.08 (two t, J=7.5 ea, 3H)； MS (EI) m/z 403 (M+ +1)。
【 ０ ５ ８ ２ 】

： 3-{3-[(1
S,4S)-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [
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][1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル }-2,2,2-ト リ フ ル オ ロ エ タ ノ ン

実 施 例 138： 1-{4-[4-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル
][1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル }プ ロ パ ン -1-オ ン

実 施 例 139： シ ク ロ プ ロ ピ ル -{(1S,4S)-5-[3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ
リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル ]-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル }メ タ ノ ン



2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ８ ３ 】
【 化 １ ４ １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ８ ４ 】
　 収 率 ： 30％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.76 (s, 1H), 8.64 (d, J=3.5, 1H), 7.83 (m, 1H),
 7.34 (dd, J=7.7, 4.9, 1H), 7.15 (m, 2H), 6.70 (d, J=7.6, 1H), 6.61 (s, 1H), 6.5
1 (m, 1H), 6.42及 び 6.38 (two s, 1H tot), 5.00及 び 4.78 (two s, 1H tot), 4.49及 び 4
.41 (two s, 1H tot) 3.89 (t, J=5.4, 2H), 3.60 (m, 3H), 3.19 (m, 1H), 2.84 (m, 2H
), 2.04及 び 1.82 (two m, 6H tot), 1.39 (m, 1H), 0.94 (m, 2H), 0.73 (m, 2H)； MS (E
I) m/z 413 (M + +1)。
【 ０ ５ ８ ５ 】

： 3-
{3-[(1S,4S)-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル ]ベ ン ジ リ デ ン }-3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ８ ６ 】
【 化 １ ４ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ８ ７ 】
　 収 率 ： 18％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.76 (d, J=2.1, 1H), 8.64 (dd, J=4.9, 1.7, 1H), 
7.83 (m, 1H), 7.29 (m, 4H), 6.68 (m, 2H), 6.38 (s, 1H), 5.06及 び 4.81 (two s, 1H)
, 4.52及 び 4.49 (two s, 1H), 3.89 (t, J=5.6, 3H), 3.68 (m, 3H), 3.17 (m, 1H), 2.8
4 (m, 2H), 1.83 (m, 2H)； MS (EI) m/z 441 (M+ +1)。
【 ０ ５ ８ ８ 】

： 3-[3-([1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )ベ
ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ８ ９ 】
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実 施 例 140： 1-{(1S,4S)-5-[3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )
フ ェ ニ ル ]-2,5-ジ ア ザ ビ シ ク ロ [2.2.1]ヘ プ チ -2-イ ル }-2,2,2-ト リ フ ル オ ロ エ タ ノ ン

実 施 例 141： シ ク ロ プ ロ ピ ル -{4-[3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ
チ ル )フ ェ ニ ル ]-[1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル }メ タ ノ ン



【 化 １ ４ ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ９ ０ 】
　 収 率 ： 38％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.76 (m, 1H), 8.63 (m, 1H), 7.80 (m, 1H), 7.22 (
m, 3H), 6.52 (m, 3H), 6.44及 び 6.41 (two s, 1H), 4.41 (m, 1H), 3.89 (s, 2H), 3.60
 (m, 1H), 3.51 (s, 2H), 3.10 (m, 1H), 2.82 (s, 2H), 2.04 (m, 4H), 1.82 (m, 3H), 
1.12 (m, 4H)；  MS (EI) m/z 415 (M+ +1)。
【 ０ ５ ９ １ 】

3-[3-([1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ
ル )ベ ン ジ リ デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ９ ２ 】
【 化 １ ４ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ９ ３ 】
　 収 率 ： 10％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.76 (m, 1H), 8.64 (dd, J=4.9, 1.7, 1H), 7.83 (m
, 1H), 7.25 (m, 3H), 6.67 (m, 3H), 6.53 (s, 1H), 3.89 (m, 4H), 3.69 (m, 2H), 3.5
8 (m, 3H), 2.84 (m, 3H), 1.84 (m, 4H)； MS (EI) m/z 443 (M+ +1)。
【 ０ ５ ９ ４ 】

： 3-[3-([1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル )ベ ン ジ リ
デ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル か ら
【 ０ ５ ９ ５ 】
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実 施 例 142： 1-{4-[3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル
][1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル }-2,2,2-ト リ フ ル オ ロ エ タ ノ ン ：

実 施 例 143： 1-{4-[3-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )フ ェ ニ ル
]-[1,4]ジ ア ゼ パ ン -1-イ ル }プ ロ パ ン -1-オ ン



【 化 １ ４ ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ９ ６ 】
　 収 率 ： 23％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.76 (d, J=0.6, 1H), 8.64 (dd, J=4.8, 1.5, 1H), 
7.84 (dt, J d =7.8, J t =2.0, 1H), 7.34 (dd, J=7.8, 4.9, 1H), 7.22及 び 7.20 (two d, J
=8.0, 2H), 6.67及 び 6.62 (two d, J=7.0, 2H), 6.53 (s, 1H), 3.89 (t, J=5.5, 2H), 3
.57 (m, 4H), 2.84 (m, 2H), 2.61 (m, 3H), 2.36 (m, 2H), 1.89 (m, 4H), 1.15 (t, J=
7.4, 3H)； MS (EI) m/z 403 (M+ +1)。
【 ０ ５ ９ ７ 】

： 5-メ チ ル ニ コ チ ン 酸 メ チ ル エ ス テ ル か ら
【 ０ ５ ９ ８ 】
【 化 １ ４ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ５ ９ ９ 】
置 換 さ れ た ア ナ バ セ イ ン 調 製 ：
　 テ ト ラ ヒ ド ロ フ ラ ン (20mL)中 の ジ イ ソ プ ロ ピ ル ア ミ ン (4.4mL, 31.4mmol)の 溶 液 に 、 -78
℃ で 、 ヘ キ サ ン (12mL, 30mmol)中 の n-ブ チ ル リ チ ウ ム 2.5M溶 液 を 添 加 し た 。 こ の 溶 液 を 室
温 に 30分 間 か け て 温 め 、 再 度 -78℃ に 冷 却 し た 。 テ ト ラ ヒ ド ロ フ ラ ン (10mL)中 の 1-ジ エ チ
ル ア ミ ノ メ チ ル -ピ ペ リ ジ ン -2-オ ン (3.87g, 21.0mmol)の 溶 液 を 、 シ リ ン ジ を 使 っ て リ チ
ウ ム ジ イ ソ プ ロ ピ ル ア ミ ド に 添 加 し た 。 反 応 混 合 液 を -78℃ で 1時 間 維 持 し 、 シ リ ジ ン を 使
い テ ト ラ ヒ ド ロ フ ラ ン (20mL)中 の 5-メ チ ル ニ コ チ ン 酸 メ チ ル エ ス テ ル (2.12g, 14.0mmol)
の 溶 液 で 処 理 し た 。 反 応 混 合 液 を 室 温 に 温 め 、 一 晩 維 持 し た 。 反 応 混 合 液 を 、 水 (30mL)で
急 冷 し 、 エ ー テ ル (2x)で 抽 出 し た 。 一 緒 に し た 有 機 層 を 硫 酸 マ グ ネ シ ウ ム 上 で 乾 燥 し 、 真
空 で 濃 縮 し た 。 残 渣 を ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に よ り 精 製 し [1/0か ら 1/1酢 酸 エ チ ル /(70/30/1
酢 酸 エ チ ル /メ タ ノ ー ル /水 酸 化 ア ン モ ニ ウ ム )]、 1-ジ エ チ ル ア ミ ノ メ チ ル -3-[ヒ ド ロ キ シ
-(5-メ チ ル ピ リ ジ ン -3-イ ル )メ チ レ ン ]ピ ペ リ ジ ン -2-オ ン 560mg(13％ )を 得 た 。 ア セ ト ン (
10mL)中 の ピ ペ リ ジ ン -2-オ ン (550mg, 1.8mmol)の 溶 液 に 、 濃 塩 酸 (2L)を 添 加 し 、 反 応 混 合
液 を 100℃ で 一 晩 加 熱 し た 。 反 応 混 合 液 を 、 室 温 に 冷 却 し 、 イ ソ プ ロ ピ ル ア ル コ ー ル で 希
釈 し 、 0℃ で 静 置 し た 。 生 成 物 を 濾 過 に よ り 単 離 し 、 そ の 結 果 5'-メ チ ル -3,4,5,6-テ ト ラ
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代 表 的 手 法 F：
実 施 例 144： 3-(ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-5'-メ チ ル -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ
ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド 400mg(85％ )を 得 た 。
【 ０ ６ ０ ０ 】
縮 合 ：
　 手 法 Aに 従 っ た 。
【 ０ ６ ０ １ 】
デ ー タ ： 収 率 ： 6％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.52 (d, J=1.8, 1H), 8.46 (d, J=1.4, 1H), 7
.63 (s, 1H), 6.84 (s, 1H), 6.80 (s, 1H), 6.78 (d, J=1.0, 1H), 6.57 (s, 1H), 5.99
 (s, 2H), 3.87-3.83 (m, 2H), 2.84-2.79 (m, 2H), 2.37 (s, 3H), 1.85-1.81 (m, 2H)
； MS (EI) m/z 307 (M+ +1)。
【 ０ ６ ０ ２ 】
　 一 般 的 手 法 を 用 い 、 下 記 化 合 物 を 調 製 し た ：

： 5-メ チ ル ニ コ チ ン 酸 メ チ ル エ ス テ ル か ら
【 ０ ６ ０ ３ 】
【 化 １ ４ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ０ ４ 】
　 収 率 ： 2％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.57 (s, 1H), 8.46 (s, 1H), 7.69 (s, 1H), 7.41 (s
, 1H), 7.37 (d, J=8.7, 1H), 7.34 (d, J=8.9, 1H), 7.16 (t, J=7.1, 1H), 7.06 (d, J
=7.7, 1H), 3.80-3.76 (m, 2H), 2.76-2.72 (m, 2H), 2.36 (s, 3H), 1.91-1.83 (m, 2H)
； MS (EI) m/z 302 (M+ +1)。
【 ０ ６ ０ ５ 】

： 5-メ チ ル ニ コ チ ン 酸 メ チ ル エ ス テ ル か ら
【 ０ ６ ０ ６ 】
【 化 １ ４ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ０ ７ 】
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実 施 例 145： 3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-5'-メ チ ル -3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 146： 5'-メ チ ル -3-(1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル



　 収 率 ： 8％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  9.85 (s, 1H), 8.42 (d, J=1.7, 1H), 8.29 (d, J=1.5
, 1H), 7.62 (s, 1H), 6.88 (s, 1H), 6.52 (s, 2H), 6.31 (s, 1H), 3.78-3.74 (m, 2H)
, 2.78-2.73 (m, 2H), 1.88-1.84 (m, 2H)； MS (EI) m/z 252 (M+ +1)。
【 ０ ６ ０ ８ 】

： 5-フ ル オ ロ ニ コ チ ン 酸 メ チ ル エ ス テ ル
【 ０ ６ ０ ９ 】
【 化 １ ４ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ １ ０ 】
　 収 率 ： 7％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.54 (s, 1H), 8.48 (d, J=2.3, 1H), 7.57-7.52 (m, 
1H), 6.83 (s, 1H), 6.81-6.75 (m, 2H), 6.53 (s, 1H), 5.98 (s, 2H), 3.87-3.83 (m, 
2H), 2.83-2.78 (m, 2H), 1.86-1.77 (m, 2H)； MS (EI) m/z 311 (M+ +1)。
【 ０ ６ １ １ 】

： 5-フ ル オ ロ ニ コ チ ン 酸 メ チ ル エ ス テ ル か ら
【 ０ ６ １ ２ 】
【 化 １ ５ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ １ ３ 】
　 収 率 ： 3％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.80 (s, 1H), 8.66 (d, J=1.5, 1H), 8.55 (d, J=2.8
, 1H), 7.68-7.63 (m, 1H), 7.48-7.42 (m, 3H), 7.25 (t, J=7.1, 1H), 7.15 (t, J=7.0
, 1H), 6.99 (s, 1H), 3.87-3.83 (m, 2H), 2.83-2.80 (m, 2H), 1.94-1.87 (m, 2H)； MS
 (EI) m/z 306 (M + +1)。
【 ０ ６ １ ４ 】

： 5-フ ル オ ロ ニ コ チ ン 酸 メ チ ル エ ス テ ル か ら
【 ０ ６ １ ５ 】
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実 施 例 147： 3-(ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-5'-フ ル オ ロ -3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 148： 5'-フ ル オ ロ -3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 149： 5'-フ ル オ ロ -3-(1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 １ ５ １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ １ ６ 】
　 収 率 ： 2％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.48 (d, J=2.8, 1H), 8.39 (d, J=2.5, 1H), 7.61-7.
54 (m, 1H), 6.89 (s, 1H), 6.53 (s, 1H), 6.48 (s, 1H), 6.35 (s, 1H), 3.79-3.75 (m
, 2H), 2.79-2.75 (m, 2H), 1.88-1.81 (m, 2H)； MS (EI) m/z 256 (M+ +1)。
【 ０ ６ １ ７ 】

： 5-フ ル オ ロ ニ コ チ ン 酸 メ チ ル エ ス テ ル か ら
【 ０ ６ １ ８ 】
【 化 １ ５ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ １ ９ 】
　 収 率 ： 3％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.56 (s, 1H), 8.49 (d, J=2.7, 1H), 7.62-7.55 (m, 
1H), 6.88-6.81 (m, 3H), 6.52 (s, 1H), 4.27 (s, 4H), 3.85-3.82 (m, 2H), 2.83-2.79
 (m, 2H), 1.84-1.80 (m, 2H)； MS (EI) m/z 325 (M+ +1)。
【 ０ ６ ２ ０ 】

： 5-フ ル オ ロ ニ コ チ ン 酸 メ チ ル エ ス テ ル か ら
【 ０ ６ ２ １ 】
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実 施 例 150： 3-(2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ [1,4]ジ オ キ シ ン -6-イ ル メ チ レ ン )-5'-フ ル オ ロ -3,4,
5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 151： 3-(1-シ ク ロ プ ロ ピ ル メ チ ル -1H-ピ ロ ー ル -2-イ ル メ チ レ ン )-5'-フ ル オ ロ -3,4
,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 １ ５ ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ２ ２ 】
　 収 率 ： 11％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.58 (d, J=1.6, 1H), 8.52 (d, J=2.8, 1H), 7.61-7
.57 (m, 1H), 6.89-6.87 (m, 1H), 6.55 (s, 2H), 6.28-6.26 (m, 1H), 3.84-3.81 (m, 2
H), 3.58 (d, J=6.6, 2H), 2.81-2.76 (m, 2H), 1.89-1.83 (m, 2H), 0.98-0.93 (m, 1H)
, 0.56-0.49 (m, 2H), 0.14-0.11 (m, 2H)； MS (EI) m/z 310 (M+ +1)。
【 ０ ６ ２ ３ 】

： 5-フ ル オ ロ ニ コ チ ン 酸 メ チ ル エ ス テ ル か ら
【 ０ ６ ２ ４ 】
【 化 １ ５ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ２ ５ 】
　 収 率 ： 3％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.56-8.54 (m, 1H), 8.46 (s, 1H), 7.73-7.68 (m, 1H
), 7.28 (d, J=8.8, 2H), 6.93 (d, J=8.9, 2H), 6.53 (s, 1H), 3.82-3.76 (m, 6H), 3.
21-3.17 (m, 4H), 2.91-2.87 (m, 2H), 1.89-1.81 (m, 2H)； MS (EI) m/z 352 (M+ +1)。
【 ０ ６ ２ ６ 】

： 6-ト リ フ ル オ ロ メ チ ル ニ コ チ ン 酸 メ チ ル エ ス テ ル か ら
【 ０ ６ ２ ７ 】
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実 施 例 152： 5'-フ ル オ ロ -3-(4-モ ル ホ リ ン -4-イ ル ベ ン ジ リ デ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [
2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル

実 施 例 153： 3-(1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン )-6'-ト リ フ ル オ ロ メ チ ル -3,4,5,6-テ ト ラ
ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル



【 化 １ ５ ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ２ ８ 】
　 収 率 ： 6％ 。 1 H NMR (CDCl 3 ) δ  8.86 (s, 1H), 8.13 (d, J=7.0, 1H), 7.90 (d, J=7.8
, 1H), 7.63 (s, 1H), 7.58 (s, 1H), 7.44 (d, J=8.0, 1H), 7.34 (d, J=8.0, 1H), 7.2
1 (t, J=7.2, 1H), 7.10 (t, J=7.7, 1H), 6.99 (s, 1H), 3.84-3.80 (m, 2H), 2.91-2.8
7 (m, 2H), 2.20-1.98 (m, 2H)； MS (EI) m/z 356 (M+ +1)。
【 ０ ６ ２ ９ 】

： 2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ [1,4]ジ オ キ シ ン -6-カ ル
ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ６ ３ ０ 】
【 化 １ ５ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ３ １ 】
　 無 水 エ タ ノ ー ル (5mL)中 の ア ナ バ セ イ ン 二 塩 化 物 249mg(1.07mmol)の 溶 液 に 、 ア ル デ ヒ ド
357mg(2.17mmol, 2.0eq)及 び 濃 HCl 6滴 を 添 加 し た 。 混 合 液 を 60℃ に 14時 間 維 持 し 、 そ の
後 酢 酸 エ チ ル 30mlで 希 釈 し た 。 反 応 混 合 液 を 室 温 に 冷 却 し 、 得 ら れ た 沈 殿 を 濾 過 に よ り 収
集 し 、 酢 酸 エ チ ル で 洗 浄 し 、 対 応 す る 生 成 物 314mg(78％ )を 得 た 。
【 ０ ６ ３ ２ 】
デ ー タ ： 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.89 (m, 1H), 8.81 (m, 1H), 8.07 (m, 1H), 7.68 (m, 1
H), 7.18 (m, 2H), 6.98 (m, 1H), 4.28 (m, 4H), 3.78 (m, 2H), 2.95 (m, 2H), 2.03 (
m, 2H)； MS (EI) m/z 307 (M+ +1)。
【 ０ ６ ３ ３ 】
　 一 般 的 手 法 を 用 い 、 下 記 化 合 物 を 調 製 し た ：

： 5'-ブ ロ モ [2,2']ビ チ オ フ ェ ニ ル -5-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド
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代 表 的 手 法 G：
実 施 例 154： 3-(2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ [1,4]ジ オ キ シ ン -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ
ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド

実 施 例 155： 3-(5'-ブ ロ モ [2,2']ビ ピ ロ リ ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3
']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド



か ら
【 ０ ６ ３ ４ 】
【 化 １ ５ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ３ ５ 】
　 収 率 ： 50％ 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.91 (m, 1H), 8.83 (m, 1H), 8.09 (m, 1H), 7.73
 (m, 2H), 7.57 (m, 1H), 7.50 (m, 1H), 7.45 (m, 1H), 7.33 (m, 1H), 3.77 (m, 2H), 
2.92 (m, 2H), 2.13 (m, 2H)； MS (EI) m/z 415, 417 (M+ +1)。
【 ０ ６ ３ ６ 】

： 5-ホ ル ミ ル チ オ フ ェ ン -2-カ ル ボ ン 酸 か ら
【 ０ ６ ３ ７ 】
【 化 １ ５ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ３ ８ 】
　 収 率 ： 55％ 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.95 (m, 1H), 8.88 (m, 1H), 8.20 (m, 1H), 7.79
 (m, 2H), 7.61 (m, 1H), 3.92 (m, 2H), 3.13 (m, 2H), 2.29 (m, 2H)； MS (EI) m/z 29
9 (M + +1)。
【 ０ ６ ３ ９ 】

： 5-(4-ブ ロ モ フ ェ ニ ル )チ オ フ ェ ン -2-カ ル ボ ア
ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ６ ４ ０ 】
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実 施 例 156： 5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )チ オ フ ェ ン -2-
カ ル ボ ン 酸 ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド

実 施 例 157： 3-[5-(4-ブ ロ モ フ ェ ニ ル )チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド
ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド



【 化 １ ５ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ４ １ 】
　 収 率 ： 50％ 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.89 (m, 1H), 8.81 (m, 1H), 8.08 (m, 1H), 7.82
 (m, 2H), 7.72 (m, 3H), 7.42 (m, 2H), 7.02 (s, 1H), 3.78 (m, 2H), 3.18 (m, 2H), 
2.26 (m, 2H)； MS (EI) m/z 393,395 (M+ +1)。
【 ０ ６ ４ ２ 】

： 1-ト ル エ ン ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル
-3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ６ ４ ３ 】
【 化 １ ６ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ４ ４ 】
　 収 率 ： 55％ 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.92 (m, 2H), 8.32 (m, 1H), 8.13 (m, 1H), 8.02
 (m, 2H), 7.97 (m, 1H), 7.73 (m, 2H), 7.46 (m, 3H), 7.29 (m, 2H), 3.83 (m, 2H), 
3.07 (m, 2H), 2.48 (s, 3H), 2.26 (m, 2H)； MS (EI) m/z 442 (M+ +1)。
【 ０ ６ ４ ５ 】

： 1-メ タ ン ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-カ ル
ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ６ ４ ６ 】
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実 施 例 158： 3-[1-(ト ル エ ン -4-ス ル ホ ニ ル )-1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ
ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド

実 施 例 159： 3-[1-メ タ ン ス ル ホ ニ ル -1H-イ ン ド ー ル -3-イ ル メ チ レ ン ]-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ
ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド



【 化 １ ６ １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ４ ７ 】
　 収 率 ： 55％ 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.94 (m, 1H), 8.89 (m, 1H), 8.15 (m, 2H), 7.92
 (m, 1H), 7.74 (m, 1H), 7.48 (m, 4H), 3.82 (m, 2H), 3.68 (s, 3H), 3.43 (m, 2H), 
2.12 (m, 2H)； MS (EI) m/z 442 (M+ +1)。
【 ０ ６ ４ ８ 】

： チ オ フ ェ ン -2-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ６ ４ ９ 】
【 化 １ ６ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ５ ０ 】
　 収 率 ： 50％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  9.00 (m, 2H), 8.32 (m, 1H), 8.13 (m, 1H), 7.90 (
m, 1H), 7.67 (m, 2H), 7.33 (m, 1H), 3.90 (m, 2H), 3.10 (m, 2H), 2.28 (m, 2H)； MS
 (EI) m/z 255 (M + +1)。
【 ０ ６ ５ １ 】

： 5-プ ロ ピ ル チ オ フ ェ ン -2-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ６ ５ ２ 】
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実 施 例 160： 3-(チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド

実 施 例 161： 3-(5-プ ロ ピ ル チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド



【 化 １ ６ ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ５ ３ 】
　 収 率 ： 50％ 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.90 (m, 2H), 8.10 (m, 1H), 7.71 (m, 1H), 7.40
 (m, 1H), 7.21 (m, 1H), 7.04 (m, 1H), 3.75 (m, 2H), 2.90 (m, 4H), 2.10 (m, 2H), 
1.69 (m, 2H), 0.92 (dd, J=6.0Hz, 3H)； MS (EI) m/z 297 (M+ +1)。
【 ０ ６ ５ ４ 】

： 5-ブ ロ モ チ オ フ ェ ン -2-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ６ ５ ５ 】
【 化 １ ６ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ５ ６ 】
　 収 率 ： 40％ 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.90 (m, 2H), 8.10 (m, 1H), 7.71 (m, 1H), 7.60
 (m, 1H), 7.49 (m, 1H), 3.76 (m, 2H), 2.86 (m, 2H), 2.12 (m, 2H)； MS (EI) m/z 33
3,335 (M + +1)。
【 ０ ６ ５ ７ 】

： 5-メ チ ル チ オ フ ェ ン -2-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ６ ５ ８ 】
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実 施 例 162： 3-(5-ブ ロ モ チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド

実 施 例 163： 3-(5-メ チ ル チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド



【 化 １ ６ ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ５ ９ 】
　 収 率 ： 60％ 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.89 (m, 2H), 8.08 (m, 1H), 7.86 (m, 1H), 7.60
 (m, 1H), 7.44 (m, 1H), 7.07 (m, 1H), 3.75 (m, 2H), 2.87 (m, 2H), 2.59 (s, 3H), 
2.11 (m, 2H)； MS (EI) m/z 269 (M+ +1)。
【 ０ ６ ６ ０ 】

： 3-ブ ロ モ チ オ フ ェ ン -2-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ６ ６ １ 】
【 化 １ ６ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ６ ２ 】
　 収 率 ： 40％ 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.89 (m, 1H), 8.82 (m, 1H), 8.28 (s, 1H), 8.09
 (m, 1H), 7.81 (m, 1H), 7.71 (m, 1H), 7.50 (m, 1H), 3.78 (m, 2H), 2.89 (m, 2H), 
2.13 (m, 2H)； MS (EI) m/z 333, 335 (M+ +1)。
【 ０ ６ ６ ３ 】

【 ０ ６ ６ ４ 】
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実 施 例 164： 3-(4-ブ ロ モ チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド

実 施 例 165： 4-[5-(5,6-ジ ヒ ド ロ -4H-[2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル -3-イ リ デ ン メ チ ル )チ オ フ ェ ン -
2-イ ル ]フ ェ ノ ー ル ジ ヒ ド ロ ブ ロ ミ ド



【 化 １ ６ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ６ ５ 】
　 無 水 ジ ク ロ ロ メ タ ン (5mL)中 の 3-[5-(4-メ ト キ シ フ ェ ニ ル )チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン ]
-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル (20mg, 0.05mmol)の 溶 液 に 、 -70℃ で 、 ジ ク ロ
ロ メ タ ン (0.5mL)中 の 1.0M BBr 3 を 添 加 し た 。 反 応 混 合 液 を N 2 大 気 下 室 温 で 6時 間 維 持 し 、
追 加 の BBr 3 溶 液 0.5mlを 添 加 し た 。 反 応 混 合 液 を 一 晩 維 持 し 、 無 水 メ タ ノ ー ル (1mL)で -40
℃ に 急 冷 し 、 1mlに 濃 縮 し た 。 こ の 手 法 を 、 2回 繰 返 し 、 残 渣 を 高 真 空 下 で 乾 燥 し た 。 得 ら
れ た 固 形 物 を 、 酢 酸 エ チ ル で 洗 浄 し 、 単 離 し 、 そ の 結 果 オ レ ン ジ 色 の 固 形 物 15mgを 得 た 。
【 ０ ６ ６ ６ 】
1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.89 (m, 2H), 8.08 (m, 1H), 7.70 (m, 6H), 6.85 (m, 2H), 3.76
 (m, 2H), 2.97 (m, 2H), 2.13 (m, 2H)； MS (EI) m/z 347 (M+ +1)。
【 ０ ６ ６ ７ 】

： ベ ン ゾ [b]チ オ フ ェ ン -2-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ６ ６ ８ 】
【 化 １ ６ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ６ ９ 】
　 収 率 ： 60％ 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.95 (m, 1H), 8.91 (m, 1H), 8.22 (m, 1H), 8.10
 (m, 2H), 7.97 (m, 1H), 7.79 (m, 1H), 7.60 (m, 1H), 7.50 (m, 2H), 3.82 (m, 2H), 
3.07 (m, 2H), 2.15 (m, 2H)； MS (EI) m/z 305 (M+ +1)。
【 ０ ６ ７ ０ 】

： チ オ フ ェ ン -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ６ ７ １ 】
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実 施 例 166： 3-(ベ ン ゾ [b]チ オ フ ェ ン -2-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド

実 施 例 167： 3-(チ オ フ ェ ン -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル
ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド



【 化 １ ６ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ７ ２ 】
　 収 率 ： 60％ 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.93 (m, 1H), 8.89 (m, 1H), 8.25 (m, 1H), 8.20
 (m, 1H), 7.77 (m, 2H), 7.60 (m, 1H), 7.25 (m, 1H), 3.79 (m, 2H), 2.97 (m, 2H), 
2.06 (m, 2H)； MS (EI) m/z 361 (M+ +1)。
【 ０ ６ ７ ３ 】

： ベ ン ゾ [b]チ オ フ ェ ン -3-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ６ ７ ４ 】
【 化 １ ７ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ７ ５ 】
　 収 率 ： 60％ 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.98 (m, 2H), 8.55 (s, 1H), 8.30 (m, 1H), 8.11
 (m, 1H), 7.80 (m, 1H), 7.59 (m, 1H), 7.45 (m, 3H), 3.85 (m, 2H), 3.06 (m, 2H), 
2.09 (m, 2H)； MS (EI) m/z 305 (M+ +1)。
【 ０ ６ ７ ６ 】

【 ０ ６ ７ ７ 】
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実 施 例 168： 3-(ベ ン ゾ [b]チ オ フ ェ ン -3-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ
リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド

実 施 例 169： 3-(2,3-ジ ヒ ド ロ ベ ン ゾ フ ラ ン -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3'
]ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド



【 化 １ ７ １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ７ ８ 】
　 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.89 (m, 1H), 8.81 (m, 1H), 8.07 (m, 1H), 7.69 (m, 1H), 7.
59 (s, 1H), 7.44 (s, 1H), 7.16 (m, 1H), 6.90 (m, 1H), 4.64 (dd, J=9.0, 6.0, 2H),
 3.78 (m, 2H), 3.22 (dd, J=9.0, 6.0, 2H), 2.98 (m, 2H), 2.04 (m, 2H)； MS (EI) m/
z 291 (M + +1)。
【 ０ ６ ７ ９ 】

： 3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [b][1,4]
ジ オ キ セ ピ ン -7-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ６ ８ ０ 】
【 化 １ ７ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ８ １ 】
　 収 率 ： 81％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  9.14 (m, 2H), 8.62 (m, 1H), 8.10 (m, 1H), 7.27-7
.25 (m, 3H), 7.04 (d, J=8.9, 1H), 4.30 (t, J=5.6, 1H), 4.23 (t, J=5.8, 2H), 3.94
 (t, J=5.6, 2H), 3.15-3.11 (m, 2H), 2.26-2.18 (m, 4H)； MS (EI) m/z 321 (M+ +1)。
【 ０ ６ ８ ２ 】

： 2,2-ジ メ チ ル ク ロ マ ン -6-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ６ ８ ３ 】
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実 施 例 170： 3-(3,4-ジ ヒ ド ロ -2H-ベ ン ゾ [b][1,4]ジ オ キ セ ピ ン -7-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6
-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド

実 施 例 171： 3-(2,2-ジ メ チ ル ク ロ マ ン -6-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ
ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド



【 化 １ ７ ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ８ ４ 】
　 収 率 ： 71％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  9.20-9.11 (m, 2H), 8.81 (m, 1H), 8.29 (m, 1H), 7
.50- 7.49 (m, 2H), 8.30 (s, 1H), 6.84 (d, J=9.3, 1H), 3.94 (t, J=5.6, 2H), 3.16 
(t, J=6.0, 2H), 2.83 (t, J=6.7, 2H), 2.24-2.20 (m, 2H), 1.86 (t, J=6.7, 2H), 1.3
5 (s, 6H)； MS (EI) m/z 333 (M+ +1)。
【 ０ ６ ８ ５ 】

： 2,2-ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー
ル -5-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ６ ８ ６ 】
【 化 １ ７ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ８ ７ 】
　 収 率 ： 97％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  9.25-9.14 (m, 2H), 8.78-8.75 (m, 1H), 8.29-8.20 
(m, 1H), 7.56 (d, 1H), 7.49 (dd, J=8.5, 1.5, 1H), 7.41 (s, 1H), 7.37 (d, J=8.4, 
1H), 4.00 (t, J=5.7, 2H), 3.16-3.11 (m, 2H), 2.24-2.20 (m, 2H)； MS (EI) m/z 329 
(M + +1)。
【 ０ ６ ８ ８ 】

： 7-メ ト キ シ ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-カ ル
ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ６ ８ ９ 】
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実 施 例 172： 3-(2,2-ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト
ラ ヒ ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド

実 施 例 173： 3-(7-メ ト キ シ ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ
ド ロ [2,3']ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド



【 化 １ ７ ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ９ ０ 】
　 収 率 ： 84％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  8.77-8.72 (m, 1H), 8.27 (m, 1H), 7.31 (s, 1H), 6
.96 (s, 2H), 6.08 (s, 2H), 3.95 (t, J=5.6, 2H), 3.89 (s, 3H), 3.17-3.13 (m, 2H),
 2.23-2.19 (m, 2H)； MS (EI) m/z 323 (M+ +1)。
【 ０ ６ ９ １ 】

： ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ６ ９ ２ 】
【 化 １ ７ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ９ ３ 】
　 収 率 ： 78％ 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  9.00-8.98 (m, 2H), 8.33-8.30 (m, 1H), 7.89-7.8
5 (m, 1H), 7.26 (d, J=1.4, 1H), 7.21 (dd, J=8.4, 1.5, 1H), 7.17 (s, 1H), 7.08 (d
, J=8.2, 1H), 6.15 (s, 2H), 3.80 (t, J=5.5, 2H), 2.99 (t, J=5.8, 2H), 2.07-2.03 
(m, 2H)； MS (EI) m/z 293 (M+ +1)。
【 ０ ６ ９ ４ 】

ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -4-カ ル ボ ア ル デ ヒ ド か ら
【 ０ ６ ９ ５ 】
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実 施 例 174： 3-(ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -5-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド

実 施 例 175： 3-(ベ ン ゾ [1,3]ジ オ キ ソ ー ル -4-イ ル メ チ レ ン )-3,4,5,6-テ ト ラ ヒ ド ロ [2,3']
ビ ピ リ ジ ニ ル ジ ヒ ド ロ ク ロ リ ド ：



【 化 １ ７ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ６ ９ ６ 】
　 収 率 ： 82％ 。 1 H NMR (CD 3 OD) δ  9.20-9.10 (m, 2H), 8.70-8.60 (m, 1H), 7.30 (s, 1
H), 7.10-7.00 (m, 1H), 6.95-6.80 (m, 2H), 6.05 (s, 2H), 3.95-3.83 (m, 2H), 3.15-
3.05 (m, 2H), 2.25-2.15 (m, 2H)； MS (EI) m/z 293 (M+ +1)。
【 ０ ６ ９ ７ 】

　 材 料 ： ラ ッ ト 脳 ： Pel-Freez Biologicals社 、 カ タ ロ グ 番 号 56004-2
　 　 　 　 プ ロ テ ア ー ゼ イ ン ヒ ビ タ ー カ ク テ ル 錠 剤 ： Roche社 、 カ タ ロ グ 番 号 1697498
【 ０ ６ ９ ８ 】
膜 調 製
　 プ ロ テ ア ー ゼ イ ン ヒ ビ タ ー (50mlに 1錠 )を 含 む 20容 量 (w/v)の 氷 冷 し た 0.32Mシ ョ 糖 液 中
の ラ ッ ト 脳 を 、 ポ リ ト ロ ン に よ り 10秒 間 、 設 定 11で ホ モ ジ ナ イ ズ し 、 そ の 後 1000gで 10分
間 4℃ で 遠 心 し た 。 上 清 を 、 20,000gで 20分 間 、 4℃ で 遠 心 し た 。 ペ レ ッ ト を 、 結 合 緩 衝 液 (
200mM Tris-HCl、 20mM HEPES、 pH7.5、 144mM NaCl、 1.5mM KCl、 1mM MgSO 4 、 2mM CaCl 2 、
0.1％ (w/v)BSA)中 に 再 懸 濁 し 、 膜 調 製 物 を -80℃ で 貯 蔵 し た 。
【 ０ ６ ９ ９ 】
　 飽 和 ア ッ セ イ の た め に 、 結 合 緩 衝 液 中 200μ Lア ッ セ イ 混 合 液 は 、 膜 蛋 白 質 200μ g、 0.2
～ 44nMの [ 3 H]MLAを 含 有 し て い た 。 非 特 異 的 結 合 は 、 1μ M MLAを 用 い て 決 定 し た 。 競 合 ア
ッ セ イ は 、 2nM [ 3 H]MLA、 及 び 望 ま し い 範 囲 の 化 合 物 で 行 っ た 。 ア ッ セ イ 混 合 液 を 、 22℃
で 2時 間 イ ン キ ュ ベ ー シ ョ ン し 、 そ の 後 Tomtecハ ー ベ ス タ ー を 用 い 、 結 合 緩 衝 液 中 の 0.3％
PEIに 予 め 含 浸 し た GF/Bフ ィ ル タ ー で 収 集 し た 。 こ の フ ィ ル タ ー を 、 結 合 緩 衝 液 で 3回 洗 浄
し 、 そ の 放 射 能 を Triluxで 計 測 し た 。
【 ０ ７ ０ ０ 】
　 先 の 実 施 例 は 、 本 発 明 の 総 称 的 又 は 具 体 的 に 説 明 さ れ た 反 応 物 及 び ／ 又 は 操 作 条 件 を 、
先 の 実 施 例 に お い て 使 用 さ れ る も の と 置 き 換 え る こ と に よ り 、 同 様 に う ま く 繰 り 返 す こ と
が で き る 。
【 ０ ７ ０ １ 】
　 本 発 明 は 、 具 体 的 化 合 物 の 生 成 に つ い て 例 証 さ れ て い る が 、 本 発 明 の 精 神 又 は 範 囲 か ら
逸 脱 し な い 限 り は 本 発 明 の 変 更 及 び 修 飾 を 行 う こ と が で き る こ と は 明 ら か で あ る 。
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実 施 例 176： [ 3 H]MLA結 合



【 国 際 調 査 報 告 】
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