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【 手 続 補 正 書 】
【 提 出 日 】 平 成 18年 5月 23日 (2006.5.23)
【 手 続 補 正 １ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 特 許 請 求 の 範 囲
【 補 正 対 象 項 目 名 】 全 文
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 特 許 請 求 の 範 囲 】
【 請 求 項 １ 】
式 （ Ｉ ） ：
【 化 １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
[式 中 、 R 1 は 水 素 原 子 ま た は （ C1－ C4） ア ル キ ル 基 、 -CO(C1-C4)ア ル キ ル 基 、 (C1-C4)ア ル
キ ル フ ェ ニ ル 基 ま た は -CO-フ ェ ニ ル 基 （ 該 フ ェ ニ ル は 、 ハ ロ ゲ ン 原 子 、 (C1-C4)ア ル キ ル
お よ び (C1-C4)ア ル コ キ シ 基 か ら 、 そ れ ぞ れ 互 い に 独 立 し て 選 択 さ れ る 1～ 3の 基 で 任 意 に
置 換 さ れ て い て も よ い ） を 表 し ；
R 2 は 以 下 の 基 ：
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・ 水 素 原 子 、
・ ハ ロ ゲ ン 原 子 、
・ -S(O) z R 3 基 、
・ -NHSO 2 R 3 基 、
・ -NHSO 2 -フ ェ ニ ル 基 、 ま た は
・ -NHSO 2 -(C1-C4)ア ル キ ル フ ェ ニ ル 基
（ こ こ で 、 zは 0、 １ ま た は 2で あ り 、 R 3 は (C1-C4)ア ル キ ル 基 を 表 し 、 フ ェ ニ ル は ハ ロ ゲ ン
原 子 、 (C1-C4)ア ル キ ル お よ び (C1-C4)ア ル コ キ シ 基 か ら そ れ ぞ れ 互 い に 独 立 し て 選 択 さ れ
る 1～ 3の 基 で 任 意 に 置 換 さ れ て い て も よ い ）
の う ち の 一 つ か ら 選 択 さ れ ； そ し て
Aは 、 式 ：
【 化 ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
（ 式 中 、
・ nは 0、 1ま た は 2で あ り 、
・ R 4 お よ び R 5 は 、 そ れ ら が 結 合 す る 環 の 異 な る 炭 素 原 子 か ま た は 同 一 の 炭 素 原 子 の ど ち ら
か に 結 合 し て お り 、 次 の 基 ： 水 素 原 子 、 （ C1-C4） ア ル キ ル 、 ヒ ド ロ キ シ 、 シ ア ノ 、 フ ェ
ニ ル 、 ベ ン ジ ル 、 ピ ペ リ ジ ル 、 -CONH 2 、 -CO-フ ェ ニ ル 、 -COOR 3 （ こ こ で 、 R 3 は 上 で 定 義 さ
れ た と お り で あ る ） 、 -CH(フ ェ ニ ル )(OH)お よ び -C(フ ェ ニ ル ) 2 (OH)基 か ら そ れ ぞ れ 互 い に
独 立 し て 選 択 さ れ 、 R 4 ま た は R 5 の う ち の 少 な く と も 一 方 は 水 素 原 子 で な い 、
・ あ る い は R 4 お よ び R 5 は 、 そ れ ら が 結 合 す る 環 の 隣 接 す る 炭 素 原 子 に 結 合 し て お り 、 そ れ
ら が 結 合 し て い る 炭 素 原 子 と 一 緒 に な っ て 、 1～ 3の (C1-C4)ア ル キ ル ま た は (C1-C4)ア ル コ
キ シ 基 で 任 意 に 置 換 さ れ て い て も よ い 6員 芳 香 環 を 形 成 し 、
・ R 6 は 水 素 原 子 ま た は (C1-C4)ア ル キ ル 、 フ ェ ニ ル も し く は ベ ン ジ ル 基 を 表 し 、 そ し て
・ Bは 、 飽 和 ま た は 不 飽 和 の 、 1ま た は 2の 窒 素 原 子 を 任 意 に 含 ん で い て も よ い 、 5ま た は 6
員 の シ ク ロ ア ル キ ル 基 を 表 し 、 該 シ ク ロ ア ル キ ル 基 は 、 そ れ 自 体 が フ ェ ニ ル 基 と 縮 合 し て
い て も よ く 、 ま た は フ ェ ニ ル お よ び カ ル ボ ニ ル 基 か ら 選 択 さ れ る 1～ 3の 基 で 置 換 さ れ て い
て も よ い ）
の 基 の う ち の 一 つ か ら 選 択 さ れ る ］
に 相 当 し 、 塩 基 ま た は 酸 付 加 塩 の 形 態 、 お よ び 水 和 物 も し く は 溶 媒 和 物 の 形 態 に あ る 化 合
物 。
【 請 求 項 ２ 】
　 R 1 が 水 素 原 子 を 表 す こ と を 特 徴 と す る 、 塩 基 ま た は 酸 付 加 塩 の 形 態 、 お よ び 水 和 物 も し
く は 溶 媒 和 物 の 形 態 に あ る 請 求 項 １ に 記 載 の 式 （ Ｉ ） の 化 合 物 。
【 請 求 項 ３ 】
　 R 2 が -SO 2 R 3 ま た は -NHSO 2 R 3 基 （ こ こ で 、 R 3 は 請 求 項 １ で 定 義 さ れ た と お り で あ る ） を 表
す こ と を 特 徴 と す る 、 塩 基 ま た は 酸 付 加 塩 の 形 態 、 お よ び 水 和 物 も し く は 溶 媒 和 物 の 形 態
に あ る 請 求 項 １ ま た は ２ に 記 載 の 式 （ Ｉ ） の 化 合 物 。
【 請 求 項 ４ 】
Aが 以 下 の 基
・ 式
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【 化 ３ 】
　
　
　
　
　
（ 式 中 、 nは 0ま た は 1で あ り 、 R 4 お よ び R 5 は 、 そ れ ら が 結 合 し て い る 環 の 異 な る 炭 素 原 子
ま た は 同 一 の 炭 素 原 子 の ど ち ら か に 結 合 し て お り 、 以 下 の 基 ：
水 素 原 子 、 (C1-C4)ア ル キ ル 、 ヒ ド ロ キ シ 、 シ ア ノ 、 フ ェ ニ ル 、 ベ ン ジ ル 、 ピ ペ リ ジ ル 、 -
CONH 2 、 - COフ ェ ニ ル 、 -COOR 3 （ こ こ で 、 R 3 は 請 求 項 １ で 定 義 さ れ た と お り で あ る ） 、 CH
(フ ェ ニ ル ) (OH)お よ び -C(フ ェ ニ ル ) 2 (OH)基 か ら そ れ ぞ れ 互 い に 独 立 し て 選 択 さ れ 、 R 4 ま
た は R 5 の う ち の 少 な く と も 一 方 は 水 素 原 子 で は な い
の 基 、
・ 式
【 化 ４ 】
　
　
　
　
　
　
（ 式 中 、 nは 0ま た は 1で あ り 、 芳 香 環 は 、 (C1-C4)ア ル キ ル お よ び (C1-C4)ア ル コ キ シ 基 か
ら そ れ ぞ れ 互 い に 独 立 し て 選 択 さ れ る １ ～ ３ の 基 で 任 意 に 置 換 さ れ て い て も よ い ）
の 基 、
・ 式
【 化 ５ 】
　
　
　
　
（ 式 中 、 nは 0ま た は 1で あ り 、 R 6 は 水 素 原 子 ま た は ベ ン ジ ル 基 を 表 す ）
の 基 、 お よ び
・ 式
【 化 ６ 】
　
　
　
　
　
（ 式 中 、 nは 0ま た は 1で あ り 、 Bは 任 意 に 1ま た は 2の 窒 素 原 子 を 含 ん で い て も よ い 、 飽 和 ま
た は 不 飽 和 の 、 5ま た は 6員 の シ ク ロ ア ル キ ル 基 を 表 し 、 該 シ ク ロ ア ル キ ル 基 は そ れ 自 体 が
フ ェ ニ ル 基 と 縮 合 し て い て も よ く 、 あ る い は フ ェ ニ ル お よ び カ ル ボ ニ ル 基 か ら 選 択 さ れ る
1～ 3の 基 で 置 換 さ れ て い て も よ い ）
の 基 ；
の う ち の 一 つ か ら 選 択 さ れ る こ と を 特 徴 と す る 、 塩 基 ま た は 酸 付 加 塩 の 形 態 、 お よ び 水 和
物 も し く は 溶 媒 和 物 の 形 態 に あ る 請 求 項 １ ～ ３ の い ず れ か 一 つ に 記 載 の 式 （ Ｉ ） の 化 合 物
。
【 請 求 項 ５ 】
式 （ VI） ：
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【 化 ７ 】
　
　
　
　
　
（ 式 中 、 R 1 お よ び R 2 は 請 求 項 １ ～ ３ の い ず れ か 一 つ で 定 義 さ れ た と お り で あ り 、 Ｐ ｇ は 保
護 基 を 表 す ）
の 化 合 物 を 、 式 ：
【 化 ８ 】
　
　
　
　
（ 式 中 、 Aは 請 求 項 １ ま た は ４ で 定 義 さ れ た と お り で あ る ）
の ア ミ ン と 、 縮 合 剤 お よ び 塩 基 の 存 在 下 に 反 応 さ せ 、 そ し て こ の よ う に し て 得 ら れ る 物 質
か ら 保 護 基 Pgを 除 去 す る こ と を 特 徴 と す る 、 請 求 項 １ ～ ４ の い ず れ か 一 つ に よ る 式 （ Ｉ ）
の 化 合 物 の 製 造 方 法 。
【 請 求 項 ６ 】
　 請 求 項 １ ～ ４ の い ず れ か 一 つ に よ る 式 （ Ｉ ） の 化 合 物 、 ま た は こ の 化 合 物 の 医 薬 的 に 許
容 さ れ る 酸 と の 付 加 塩 、 あ る い は 式 （ Ｉ ） の 化 合 物 の 水 和 物 も し く は 溶 媒 和 物 を 含 む こ と
を 特 徴 と す る 医 薬 。
【 請 求 項 ７ 】
　 請 求 項 １ ～ ４ の い ず れ か 一 つ に よ る 式 （ Ｉ ） の 化 合 物 、 ま た は こ の 化 合 物 の 医 薬 的 に 許
容 さ れ る 塩 、 水 和 物 も し く は 溶 媒 和 物 、 お よ び 少 な く と も 一 つ の 医 薬 的 に 許 容 さ れ る 賦 形
剤 を 含 む こ と を 特 徴 と す る 医 薬 組 成 物 。
【 請 求 項 ８ 】
　 ベ ー タ -3受 容 体 が 関 係 す る 疾 患 の 治 療 、 請 求 項 に 。
【 請 求 項 ９ 】
　 腸 運 動 の モ ジ ュ レ ー タ ー と し て 、 脂 肪 分 解 剤 、 抗 肥 満 薬 、 抗 糖 尿 病 薬 、 抗 緑 内 障 薬 お よ
び 瘢 痕 形 成 剤 と し て 、 子 宮 収 縮 抑 制 剤 と し て 、 早 期 陣 痛 の 予 防 ま た は 遅 延 の た め の 子 宮 収
縮 抑 制 薬 と し て の 、 炎 症 性 腸 疾 患 の よ う な 胃 腸 疾 患 、 例 え ば 過 敏 性 腸 症 候 群 （ Ｉ Ｂ Ｓ ） ま
た は 炎 症 性 腸 疾 患 （ Ｉ Ｂ Ｄ ） の 治 療 、 向 精 神 薬 ま た は 抗 鬱 剤 と し て の 、 月 経 困 難 症 の 治
療 お よ び ／ ま た は 予 防 、 な ら び に 尿 失 禁 の 治 療 の 、 請 求 項 に 記 載 の

。
【 請 求 項 １ ０ 】
　 請 求 項 １ ～ ４ の い ず れ か 一 つ に 記 載 の 化 合 物 が 、
・ ト ラ ン ス  N-[5-({(2S)-3-[(4-{4-[(4-ベ ン ジ ル ピ ペ リ ジ ン -1-イ ル )カ ル ボ ニ ル ]フ ェ ニ
ル }シ ク ロ ヘ キ シ ル )ア ミ ノ ]-2-ヒ ド ロ キ シ プ ロ ピ ル }オ キ シ )-2-ヒ ド ロ キ シ フ ェ ニ ル ]メ タ
ン ス ル ホ ン ア ミ ド ；
・ ト ラ ン ス  N-[2-ヒ ド ロ キ シ -5-({(2S)-2-ヒ ド ロ キ シ -3-[(4-{4-[(4-メ チ ル ピ ペ リ ジ ン -1
-イ ル )カ ル ボ ニ ル ]フ ェ ニ ル }シ ク ロ ヘ キ シ ル )ア ミ ノ ]プ ロ ピ ル }オ キ シ )フ ェ ニ ル ]メ タ ン
ス ル ホ ン ア ミ ド ；
・ ト ラ ン ス  4-{[(2S)-2-ヒ ド ロ キ シ -3-({4-[4-({4-[ヒ ド ロ キ シ (フ ェ ニ ル )メ チ ル ]ピ ペ リ
ジ ン -1-イ ル }カ ル ボ ニ ル )フ ェ ニ ル ]シ ク ロ ヘ キ シ ル }ア ミ ノ )プ ロ ピ ル ]オ キ シ }-2-(メ チ ル
ス ル ホ ニ ル )フ ェ ノ ー ル ；
・ ト ラ ン ス  4-{[(2S)-3-({4-[4-(1,3-ジ ヒ ド ロ -2H-イ ソ イ ン ド ー ル -2-イ ル カ ル ボ ニ ル )フ
ェ ニ ル ]シ ク ロ ヘ キ シ ル }ア ミ ノ )-2-ヒ ド ロ キ シ プ ロ ピ ル ]オ キ シ }-2-(メ チ ル ス ル ホ ニ ル )
フ ェ ノ ー ル ；
・ ト ラ ン ス  4-{[(2S)-3-({4-[4-(1,3-ジ ヒ ド ロ -1'H-ス ピ ロ [イ ン デ ン -2,4'-ピ ペ リ ジ ン ]-
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1'-イ ル カ ル ボ ニ ル )フ ェ ニ ル ]シ ク ロ ヘ キ シ ル }ア ミ ノ )-2-ヒ ド ロ キ シ プ ロ ピ ル ]オ キ シ }-2
-(メ チ ル ス ル ホ ニ ル )フ ェ ノ ー ル ；
・ ト ラ ン ス  4-{[(2S)-3-({4-[4-(2,3-ジ ヒ ド ロ -1'H-ス ピ ロ [イ ン デ ン -1,4'-ピ ペ リ ジ ン ]-
1'-イ ル カ ル ボ ニ ル )フ ェ ニ ル ]シ ク ロ ヘ キ シ ル }ア ミ ノ )-2-ヒ ド ロ キ シ プ ロ ピ ル ]オ キ シ }-2
-(メ チ ル ス ル ホ ニ ル )フ ェ ノ ー ル ； ま た は
・ ト ラ ン ス  4-{[(2S)-3-({4-[4-(3,4-ジ ヒ ド ロ -1'H-ス ピ ロ [ナ フ タ レ ン -1,4'-ピ ペ リ ジ ン
]-1'-イ ル カ ル ボ ニ ル )フ ェ ニ ル ]シ ク ロ ヘ キ シ ル }ア ミ ノ )-2-ヒ ド ロ キ シ プ ロ ピ ル ]オ キ シ }
-2-(メ チ ル ス ル ホ ニ ル )フ ェ ノ ー ル ；
で あ る 化 合 物 。
【 手 続 補 正 ２ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ４ ３
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ４ ３ 】
実 施 例 ６ ： ト ラ ン ス -4-{[(2S)-3-({4-[4-(2,3-ジ ヒ ド ロ -1'H-ス ピ [イ ン デ ン -1,4'-ピ ペ
リ ジ ン ]-1'-イ ル カ ル ボ ニ ル )フ ェ ニ ル ]シ ク ロ ヘ キ シ ル }ア ミ ノ )-2-ヒ ド ロ キ シ プ ロ ピ ル ]
オ キ シ }-2-(メ チ ル ス ル ホ ニ ル )フ ェ ノ ー ル （ 化 合 物 Ｎ ｏ ． １ ５ ）
　 ト ラ ン ス -4-[4-(ベ ン ジ ル {(2S)-3-[4-(ベ ン ジ ル オ キ シ )-3-(メ チ ル ス ル ホ ニ ル )フ ェ ノ
キ シ ]-2-ヒ ド ロ キ シ プ ロ ピ ル }ア ミ ノ )シ ク ロ ヘ キ シ ル ]安 息 香 酸 （ 製 造 例 ２ ） お よ び 工 程
１ ． １ の 1'H-ス ピ ロ [イ ン デ ン -1,4'-ピ ペ リ ジ ン ]を 用 い 、 実 施 例 １ と 同 様 に 処 理 し て 、 標
題 の 化 合 物 (68 mg)を 白 色 固 体 の 形 態 で 得 る 。
　 収 率 ＝ 24%; 融 点 ＝ 125℃ ; [M+H + ] = 633; 1 H NMR (DMSO-D6 + D2 O, 500 MHz): 1.17-1.
3 (m, 2H), 1.35-1.65 (m, 4H), 1.68-1.85 (m, 4H), 1.9-2.12 (m, 4H), 2.48-2.6 (m, 
1H), 2.64-2.7 (m, 1H), 2.76-2.8 (m, 1H), 2.81-2.9 (m, 2H), 2.91-3.03 (m, 1H), 3.
2 (s, 3H), 3.19-3.29 (m, 1H), 3.5-3.65 (m, 1H), 3.79-3.85 (m, 1H), 3.85-3.91 (m,
 1H), 4.37-4.5 (m, 1H), 6.92 (d, 1H), 7.1-7.22 (m, 6H), 7.25-7.38 (m, 4H)

(6) JP 2005-535599 A5 2006.7.13

ロ


	header
	written-amendment

