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【手続補正書】
【提出日】平成30年7月18日(2018.7.18)
【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】
　(i) 式(I):

の化合物であって、
(I)の式中、
　A環は、
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からなる群より選択され、ここで、A環において、R1の一方の存在はCR6であり、かつR1の
他方の存在はNまたはCR7であり、かつフラン環は独立してR7で置換されていてもよく、
　R2は、結合、-CH2S-、-SCH2-、-CH2O-、-OCH2-、-(CH2)1～6-、アリーレン、ヘテロア
リーレン、およびそれらの組み合わせからなる群より選択され、
　R3は、-C1～C6アルキル、-C2～C6アルケニル、-C1～C6ヘテロアルキル、-(C0～C3アル
キル)-(C3～C8シクロアルキル)、-(C0～C3アルキル)-(C4～C10ヘテロシクリル)、-(C0～C

3アルキル)-(C6～C10アリール)、および-(C0～C3アルキル)-(C5～C10ヘテロアリール)か
らなる群より選択され、ここでアルキル基、アルケニル基、ヘテロアルキル基、シクロア
ルキル基、ヘテロシクリル基、アリール基、またはヘテロアリール基は独立して置換され
ていてもよく、
　R4は、-C1～C6アルキル、-C1～C6ヘテロアルキル、-(C0～C3アルキル)-(C3～C8シクロ
アルキル)、-(C0～C3アルキル)-(C4～C10ヘテロシクリル)、-(C0～C3アルキル)-(C6～C10
アリール)、-(C0～C3アルキル)-(C5～C10ヘテロアリール)、-(CH2)1～3-C(=O)NH2、-(CH2
)1～3-C(=O)NHNHC(=O)R

5、-S(CH2)1～3-C(=O)NH2、-S(CH2)1～3-C(=O)NHR
8、-S(CH2)1～3

-C(=O)OR3、および-S(CH2)1～3-C(=O)NHNHC(=O)R
5からなる群より選択され、ここでアル

キル基、ヘテロアルキル基、シクロアルキル基、ヘテロシクリル基、アリール基、または
ヘテロアリール基は独立して置換されていてもよく、
　R5の各存在は独立して-C4～C10ヘテロシクリル、-C6～C10アリール、または-C5～C10ヘ
テロアリールであり、ここでヘテロシクリル基、アリール基、またはヘテロアリール基は
独立して置換されていてもよく、
　R6の各存在は独立して、-NHR8、-C(=O)OH、-C(=O)OR8、および-C(=O)NHR8からなる群よ
り選択され、
　R7の各存在は独立してH、ハロ、-C1～C6アルキル、または-C3～C10シクロアルキルであ
り、ここでアルキル基またはシクロアルキル基は独立して置換されていてもよく、かつ
　R8の各存在は独立して、-C1～C6アルキル、-C1～C6ヘテロアルキル、-(C0～C3アルキル
)-(C3～C8シクロアルキル)、-(C0～C3アルキル)-(C4～C10ヘテロシクリル)、-(C0～C3ア
ルキル)-(C6～C10アリール)、および-(C0～C3アルキル)-(C5～C10ヘテロアリール)からな
る群より選択され、ここでアルキル基、ヘテロアルキル基、シクロアルキル基、ヘテロシ
クリル基、アリール基、またはヘテロアリール基は独立して置換されていてもよい、化合
物;
　(ii) 式(II):

の化合物であって、
(II)の式中、
　R1およびR3は独立して、-(C0～C3アルキル)-(C6～C10アリール)および-(C0～C3アルキ
ル)-(C5～C10ヘテロアリール)からなる群より選択され、ここでアルキル基、アリール基
、またはヘテロアリール基は独立して置換されていてもよく、
　R2はS、S(=O)、またはS(=O)2であり、
　R4は、-(CH2)1～3C(=O)OH、-(CH2)1～3C(=O)OR

5、および-(CH2)1～3C(=O)NHR
5からなる

群より選択され、かつ
　R5の各存在は独立して、-C1～C6アルキル、-C1～C6ヘテロアルキル、-(C0～C3アルキル
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)-(C3～C8シクロアルキル)、-(C0～C3アルキル)-(C4～C10ヘテロシクリル)、-(C0～C3ア
ルキル)-(C6～C10アリール)、および-(C0～C3アルキル)-(C5～C10ヘテロアリール)からな
る群より選択され、ここでアルキル基、ヘテロアルキル基、シクロアルキル基、ヘテロシ
クリル基、アリール基、またはヘテロアリール基は独立して置換されていてもよい、化合
物;
　(iii) 式(III):

の化合物であって、
(III)の式中、
　R1の各存在は独立してNまたはCR6であり、
　R2は、-(C0～C3アルキル)-(C4～C10ヘテロシクリル)、-(C0～C3アルキル)-(C6～C10ア
リール)、および-(C0～C3アルキル)-(C5～C10ヘテロアリール)からなる群より選択され、
ここでアルキル基、ヘテロシクリル基、アリール基、またはヘテロアリール基は独立して
置換されていてもよく、
　R3およびR4は独立して、-(CH2)1～3-C(=O)OR

5、-(CH2)1～3-C(=O)NH2、-(CH2)1～3-C(=
O)NHR5、-S(CH2)1～3-C(=O)NH2、-S(CH2)1～3-C(=O)OR

5、および-S(CH2)1～3-C(=O)NHR
5

からなる群より選択され、
　R5の各存在は独立してH、-C1～C6アルキル、-C3～C10シクロアルキル、-C6～C10アリー
ル、またはヘテロアリールであり、ここでアルキル基、シクロアルキル基、アリール基、
またはヘテロアリール基は独立して置換されていてもよく、かつ
　R6の各存在は独立してH、ハロ、-C1～C6アルキル、-C3～C10シクロアルキル、-C6～C10
アリール、またはヘテロアリールであり、ここでアルキル基、シクロアルキル基、アリー
ル基、またはヘテロアリール基は独立して置換されていてもよい、化合物;
　(iv) 式(IV):

の化合物であって、
(IV)の式中、
　R1は、-(C0～C3アルキル)-(C4～C10ヘテロシクリル)、-(C0～C3アルキル)-(C6～C10ア
リール)、および-(C0～C3アルキル)-(C5～C10ヘテロアリール)からなる群より選択され、
ここでアルキル基、ヘテロシクリル基、アリール基、またはヘテロアリール基は独立して
置換されていてもよく、
　R2は、-(CH2)1～3-C(=O)OR

4、-(CH2)1～3-C(=O)NH2、および-(CH2)1～3-C(=O)NHR
4から

なる群より選択され、
　R3は-C(=O)OR4、-C(=O)NHR4、または-S(=O)2NHR

4であり、
　R4の各存在は独立してH、-C1～C6アルキル、-C3～C10シクロアルキル、-C6～C10アリー
ル、またはヘテロアリールであり、ここでアルキル基、シクロアルキル基、アリール基、
またはヘテロアリール基は独立して置換されていてもよく、かつ
　A環はさらに置換されていてもよい、化合物;
　(v) 式(V):
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の化合物であって、
(V)の式中、
　R1は、O、NH、およびN(C1～C6アルキル)からなる群より選択され、ここでアルキル基は
置換されていてもよく、
　R2は、Hおよび-(C1～C6アルキル)からなる群より選択され、ここでアルキル基は置換さ
れていてもよく、
　R3は、H、-(C1～C6アルキル)、およびアリールからなる群より選択され、ここでアルキ
ル基またはアリール基は置換されていてもよく、
　R4は置換されていてもよいアリールであり、
　R5は、-CN、-C(=O)OH、および-C(=O)O(C1～C6アルキル)からなる群より選択され、ここ
でアルキル基は置換されていてもよく、かつ
　R6はメチルまたはNH2である、化合物;
　(vi) 式(VI):

の化合物、3-(フラン-2-イルメチル)-8-(ナフタレン-1-イル)-6-オキソ-3,4,7,8-テトラ
ヒドロ-2H,6H-ピリド[2,1-b][1,3,5]チアジアジン-9-カルボニトリル;
　(vii) 式(VII):

の化合物、6-アミノ-4-(2-ヒドロキシナフタレン-1-イル)-3-メチル-1-フェニル-1,4-ジ
ヒドロピラノ[2,3-c]ピラゾール-5-カルボニトリル;
　(viii) 式(VIII):

の化合物、2-((3-シアノ-4-(ナフタレン-1-イル)-6-オキソ-1,4,5,6-テトラヒドロピリジ
ン-2-イル)チオ)-N-フェニルアセトアミド;
　(ix) 式(IX):
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の化合物、メチル 6-アミノ-5-シアノ-2-(メトキシメチル)-4-(ナフタレン-1-イル)-4H-
ピラン-3-カルボキシレート;
　(x) 式(X):

の化合物、2-アミノ-4-(ナフタレン-1-イル)-5-オキソ-4H,5H-ピラノ[3,2-c]クロメン-3-
カルボニトリル;
　(xi) 式(XI):

の化合物であって、
(XI)の式中、
　R1の各存在は独立して、Hおよびメチルからなる群より選択され、
　R2はOまたは-NHであり、かつ
　R3は置換されていてもよいフェニルまたはナフチルである、化合物;
　(xii) 式(XII):

の化合物であって、
(XII)の式中、
　R1はフェニルまたはベンジルであり、ここでフェニル基またはベンジル基は置換されて
いてもよく、
　R2はHまたはメチルであり、かつ
　R3は置換されていてもよいフェニルである、化合物;
　(xiii) 式(XIII):

の化合物であって、
(XIII)の式中、
　R1は置換されていてもよいフェニルであり、
　R2は置換されていてもよいフェニルであり、かつ
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　R3は置換されていてもよいフェニルまたはヘテロアリールである、化合物
からなる群より選択される化合物またはその塩、互変異性体、もしくは溶媒和物、
ならびにそれらの任意の混合物。
【請求項２】
　(I)の式中、A環が、

からなる群より選択される、請求項1に記載の化合物。
【請求項３】
　(I)の式中、A環においてR1の一方の存在がCR6でありかつR1の他方の存在がCR7である、
請求項1に記載の化合物。
【請求項４】
　(I)の式中、R2が、-CH2S-、-SCH2-、および-(CH2)1～6-からなる群より選択される、請
求項1に記載の化合物。
【請求項５】
　(I)の式中、R3が、-C1～C6アルキル、-C2～C6アルケニル、-C3～C8シクロアルキル、-(
C0～C3アルキル)-(C6～C10アリール)、および-(C0～C3アルキル)-(C5～C10ヘテロアリー
ル)からなる群より選択され、ここでアルキル基、アルケニル基、シクロアルキル基、ア
リール基、またはヘテロアリール基が独立して置換されていてもよい、請求項1に記載の
化合物。
【請求項６】
　(I)の式中、R4が、C1～C6アルキル、-(C0～C3アルキル)-(C6～C10アリール)、-(C0～C3
アルキル)-(C5～C10ヘテロアリール)、-(CH2)1～3-C(=O)NH2、-S(CH2)1～3-C(=O)NH2、-S
(CH2)1～3-C(=O)OR

3、および-S(CH2)1～3-C(=O)NHNHC(=O)R
5からなる群より選択される、

請求項1に記載の化合物。
【請求項７】
　(I)の式中、R5がC6～C10アリールまたはC5～C10ヘテロアリールであり、ここでアリー
ル基またはヘテロアリール基が独立して置換されていてもよい、請求項1に記載の化合物
。
【請求項８】
　(I)の式中、R6が、-NHR8および-C(=O)NHR8からなる群より選択される、請求項1に記載
の化合物。
【請求項９】
　(I)の式中、R7がH、ハロ、またはC1～C6アルキルであり、ここでアルキル基が置換され
ていてもよい、請求項1に記載の化合物。
【請求項１０】
　(I)の式中、R8が、-(C0～C3アルキル)-(C3～C8シクロアルキル)、-(C0～C3アルキル)-(
C6～C10アリール)、および-(C0～C3アルキル)-(C5～C10ヘテロアリール)からなる群より
選択され、ここでアルキル基、ヘテロアルキル基、シクロアルキル基、アリール基、また
はヘテロアリール基が独立して置換されていてもよい、請求項1に記載の化合物。
【請求項１１】
　(II)の式中、R1およびR3が独立して、-(C6～C10アリール)および-(C5～C10ヘテロアリ
ール)からなる群より選択され、ここでアリール基またはヘテロアリール基が独立して置
換されていてもよい、請求項1に記載の化合物。
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【請求項１２】
　(II)の式中、R2が-S(=O)-または-S(=O)2-である、請求項1に記載の化合物。
【請求項１３】
　(II)の式中、R4が-(CH2)1～3C(=O)NHR

5である、請求項1に記載の化合物。
【請求項１４】
　(II)の式中、R5が、-C1～C6アルキル、-(C0～C3アルキル)-(C3～C8シクロアルキル)、-
(C0～C3アルキル)-(C4～C10ヘテロシクリル)、-(C0～C3アルキル)-(C6～C10アリール)、
および-(C0～C3アルキル)-(C5～C10ヘテロアリール)からなる群より選択され、ここでア
ルキル基、シクロアルキル基、ヘテロシクリル基、アリール基、またはヘテロアリール基
が独立して置換されていてもよい、請求項1に記載の化合物。
【請求項１５】
　(III)の式中、R1の各存在がNである、請求項1に記載の化合物。
【請求項１６】
　(III)の式中、R3が、-S(CH2)1～3-C(=O)NH2、-S(CH2)1～3-C(=O)OR

5、および-S(CH2)1
～3-C(=O)NHR

5からなる群より選択される、請求項1に記載の化合物。
【請求項１７】
　(III)の式中、R4が、-(CH2)1～3-C(=O)OR

5、-(CH2)1～3-C(=O)NH2、および-(CH2)1～3-
C(=O)NHR5からなる群より選択される、請求項1に記載の化合物。
【請求項１８】
　(IV)の式中、R1が、-CH2-(C4～C10ヘテロシクリル)、-CH2-(C6～C10アリール)、および
-CH2-(C5～C10ヘテロアリール)からなる群より選択される、請求項1に記載の化合物。
【請求項１９】
　(IV)の式中、R2が-(CH2)1～3-C(=O)NHR

4である、請求項1に記載の化合物。
【請求項２０】
　(IV)の式中、R3が-S(=O)2NHR

4である、請求項1に記載の化合物。
【請求項２１】
　シクロヘキシル 2-((5-((2-((3-クロロフェニル)アミノ)チアゾール-4-イル)メチル)-4
-(フラン-2-イルメチル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)アセテート; 3-(4-(フラ
ン-2-イルメチル)-5-(((2-(フェニルアミノ)チアゾール-4-イル)メチル)チオ)-4H-1,2,4-
トリアゾール-3-イル)プロパンアミド; エチル 2-(((4-(3-クロロフェニル)-5-(フラン-2
-イル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)メチル)チアゾール-4-カルボキシレート; 2
-(((4-(3-クロロフェニル)-5-メチル-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)メチル)-N-(
フラン-2-イルメチル)チアゾール-4-カルボキサミド; N'-(2-((4-ブチル-5-((2-((3-クロ
ロフェニル)アミノ)チアゾール-4-イル)メチル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)ア
セチル)フラン-2-カルボヒドラジド; 2-((5-((2-((4-フルオロフェニル)アミノ)チアゾー
ル-4-イル)メチル)-4-(フラン-2-イルメチル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)アセ
トアミド; 2-(((4-(3-クロロフェニル)-5-(フラン-2-イル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イ
ル)チオ)メチル)-N-シクロヘキシルチアゾール-4-カルボキサミド; 2-((4-アリル-5-(フ
ラン-2-イル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)-N-(ベンゾ[d]チアゾール-2-イル)ア
セトアミド; N-(4,5-ジメチルチアゾール-2-イル)-2-((4-エチル-5-(フラン-2-イル)-4H-
1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)アセトアミド; 2-((5-((2-((4-エトキシフェニル)アミ
ノ)チアゾール-4-イル)メチル)-4-エチル-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)-N-(フラ
ン-2-イルメチル)アセトアミド; N-(2-(シクロヘキシルアミノ)-2-オキソエチル)-2-((2-
((4-フルオロフェニル)アミノ)-2-オキソエチル)スルフィニル)-N-(ナフタレン-1-イル)
アセトアミド; (N-シクロヘキシル-N2-[({2-[(4-フルオロフェニル)アミノ]-2-オキソエ
チル}スルフィニル)アセチル]-N2-1-ナフチルグリシンアミド); (N2-({[2-(1,3-ベンゾジ
オキソール-5-イルアミノ)-2-オキソエチル]スルフィニル}アセチル)-N2-(2-クロロベン
ジル)-N-シクロペンチルグリシンアミド); N-(2-(tert-ブチルアミノ)-2-オキソエチル)-
2-((2-((4-フルオロフェニル)アミノ)-2-オキソエチル)スルフィニル)-N-(m-トリル)アセ
トアミド; (2-[5-{[2-(シクロペンチルアミノ)-2-オキソエチル]スルファニル}-3-(4-ピ
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リジニル)-1H-1,2,4-トリアゾール-1-イル]-N-(3-メトキシフェニル)アセトアミド); N2-
(1,3-ベンゾジオキソール-5-イルメチル)-N2-{[4-(シクロペンチルスルファモイル)フェ
ニル]スルホニル}-N-フェニルグリシンアミド; 2-アミノ-4-(2,7-ジエトキシナフタレン-
1-イル)-7,7-ジメチル-5-オキソ-5,6,7,8-テトラヒドロ-4H-クロメン-3-カルボニトリル;
 エチル 2-メチル-4-(ナフタレン-1-イル)-5-オキソ-7-フェニル-1,4,5,6,7,8-ヘキサヒ
ドロキノリン-3-カルボキシレート; メチル 7-(3,4-ジメトキシフェニル)-2-メチル-4-(
ナフタレン-1-イル)-5-オキソ-1,4,5,6,7,8-ヘキサヒドロキノリン-3-カルボキシレート;
 2-メトキシエチル 2-メチル-4-(ナフタレン-1-イル)-5-オキソ-1,4,5,6,7,8-ヘキサヒド
ロキノリン-3-カルボキシレート; メチル 7-(4-メトキシフェニル)-2-メチル-4-(ナフタ
レン-1-イル)-5-オキソ-1,4,5,6,7,8-ヘキサヒドロキノリン-3-カルボキシレート; エチ
ル 4-(アントラセン-9-イル)-2,7,7-トリメチル-5-オキソ-1,4,5,6,7,8-ヘキサヒドロキ
ノリン-3-カルボキシレート(KA820); 3-(フラン-2-イルメチル)-8-(ナフタレン-1-イル)-
6-オキソ-3,4,7,8-テトラヒドロ-2H,6H-ピリド[2,1-b][1,3,5]チアジアジン-9-カルボニ
トリル; 6-アミノ-4-(2-ヒドロキシナフタレン-1-イル)-3-メチル-1-フェニル-1,4-ジヒ
ドロピラノ[2,3-c]ピラゾール-5-カルボニトリル; 2-((3-シアノ-4-(ナフタレン-1-イル)
-6-オキソ-1,4,5,6-テトラヒドロピリジン-2-イル)チオ)-N-フェニルアセトアミド; メチ
ル 6-アミノ-5-シアノ-2-(メトキシメチル)-4-(ナフタレン-1-イル)-4H-ピラン-3-カルボ
キシレート; 2-アミノ-4-(ナフタレン-1-イル)-5-オキソ-4H,5H-ピラノ[3,2-c]クロメン-
3-カルボニトリル; 1,3-ジメチル-5-(ナフタレン-1-イル)-5,11-ジヒドロ-1H-インデノ[2
',1':5,6]ピリド[2,3-d]ピリミジン-2,4,6(3H)-トリオン; 2-アミノ-5-(ナフタレン-1-イ
ル)-5,11-ジヒドロ-1H-インデノ[2',1':5,6]ピリド[2,3-d]ピリミジン-4,6-ジオン; 3-(4
-クロロフェニル)-7-(4-フルオロフェニル)-3H-[1,2,3]トリアゾロ[4,5-e][1,2,4]トリア
ゾロ[4,3-c]ピリミジン; 3-(2-クロロベンジル)-7-(4-フルオロフェニル)-5-メチル-3H-[
1,2,3]トリアゾロ[4,5-e][1,2,4]トリアゾロ[4,3-c]ピリミジン; 7-(4-(1H-テトラゾール
-1-イル)フェニル)-3-(2-クロロベンジル)-3H-[1,2,3]トリアゾロ[4,5-e][1,2,4]トリア
ゾロ[4,3-c]ピリミジン; 4-(5-(4-ブトキシフェニル)-4-フェニル-4H-1,2,4-トリアゾー
ル-3-イル)-2-(p-トリル)キノロン; 4-(5-(4-(tert-ブチル)フェニル)-4-(p-トリル)-4H-
1,2,4-トリアゾール-3-イル)ピリジン; 3-(5-(4-ブトキシフェニル)-4-フェニル-4H-1,2,
4-トリアゾール-3-イル)アニリン; またはその塩、互変異性体、もしくは溶媒和物からな
る群より選択される少なくとも1つである、請求項1に記載の化合物。
【請求項２２】
　請求項1～21のいずれか一項に記載の化合物と薬学的に許容される担体とを含む、薬学
的組成物。
【請求項２３】
　アナキンラ、リロナセプト、アザチオプリン、メトトレキサート、ボセンタン、エタネ
ルセプト、ハロフジノン、イロプロスト、シクロホスファミド、シクロスポリンA、ミコ
フェノール酸モフェチル、静脈注射用免疫グロブリン、ピルフェニドン、プレドニゾン、
リツキシマブ、βグリカンペプチド、バシリキシマブ、シロリムス、アレファセプト、テ
ルグリド、ポマリドミド、およびチロシンキナーゼ阻害物質からなる群より選択される少
なくとも1つのさらなる治療用物質をさらに含む、請求項22に記載の薬学的組成物。
【請求項２４】
　哺乳動物においてIL-1R媒介性の疾患または障害を処置するかまたは寛解させるための
薬学的組成物であって、請求項1～21のいずれか一項に記載の少なくとも1つの化合物の治
療有効量を含む、薬学的組成物。
【請求項２５】
　前記疾患または前記障害が、感染性、炎症性、または自己免疫性の疾患または障害であ
る、請求項24に記載の薬学的組成物。
【請求項２６】
　前記疾患または前記障害が、強皮症、炎症全般、全身性エリテマトーデス(ループス)、
シェーグレン症候群、関節炎、筋炎、ベーチェット病、炎症性腸疾患、大腸炎、敗血症性
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ショック、慢性骨髄性白血病、急性骨髄性白血病、多発性骨髄腫、非血液癌、乾癬、I型
およびII型糖尿病、石綿症、特発性肺線維症、移植片対宿主病、家族性地中海熱、脳卒中
、てんかん、ならびにクリオピリン関連周期熱症候群(CAPS)からなる群より選択される、
請求項24に記載の薬学的組成物。
【請求項２７】
　前記非血液癌が、神経膠腫、転移性乳癌、インターロイキン1産生癌、膵管腺癌、結腸
直腸癌、黒色腫、胃癌、子宮頸癌、肺癌、および卵巣癌からなる群より選択される少なく
とも1つを含む、請求項26に記載の薬学的組成物。
【請求項２８】
　前記化合物が、シクロヘキシル 2-((5-((2-((3-クロロフェニル)アミノ)チアゾール-4-
イル)メチル)-4-(フラン-2-イルメチル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)アセテー
ト; 3-(4-(フラン-2-イルメチル)-5-(((2-(フェニルアミノ)チアゾール-4-イル)メチル)
チオ)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)プロパンアミド; エチル 2-(((4-(3-クロロフェニ
ル)-5-(フラン-2-イル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)メチル)チアゾール-4-カル
ボキシレート; 2-(((4-(3-クロロフェニル)-5-メチル-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チ
オ)メチル)-N-(フラン-2-イルメチル)チアゾール-4-カルボキサミド; N'-(2-((4-ブチル-
5-((2-((3-クロロフェニル)アミノ)チアゾール-4-イル)メチル)-4H-1,2,4-トリアゾール-
3-イル)チオ)アセチル)フラン-2-カルボヒドラジド; 2-((5-((2-((4-フルオロフェニル)
アミノ)チアゾール-4-イル)メチル)-4-(フラン-2-イルメチル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3
-イル)チオ)アセトアミド; 2-(((4-(3-クロロフェニル)-5-(フラン-2-イル)-4H-1,2,4-ト
リアゾール-3-イル)チオ)メチル)-N-シクロヘキシルチアゾール-4-カルボキサミド; 2-((
4-アリル-5-(フラン-2-イル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)-N-(ベンゾ[d]チアゾ
ール-2-イル)アセトアミド; N-(4,5-ジメチルチアゾール-2-イル)-2-((4-エチル-5-(フラ
ン-2-イル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)アセトアミド; 2-((5-((2-((4-エトキ
シフェニル)アミノ)チアゾール-4-イル)メチル)-4-エチル-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イ
ル)チオ)-N-(フラン-2-イルメチル)アセトアミド; N-(2-(シクロヘキシルアミノ)-2-オキ
ソエチル)-2-((2-((4-フルオロフェニル)アミノ)-2-オキソエチル)スルフィニル)-N-(ナ
フタレン-1-イル)アセトアミド; (N-シクロヘキシル-N2-[({2-[(4-フルオロフェニル)ア
ミノ]-2-オキソエチル}スルフィニル)アセチル]-N2-1-ナフチルグリシンアミド); (N2-({
[2-(1,3-ベンゾジオキソール-5-イルアミノ)-2-オキソエチル]スルフィニル}アセチル)-N
2-(2-クロロベンジル)-N-シクロペンチルグリシンアミド); N-(2-(tert-ブチルアミノ)-2
-オキソエチル)-2-((2-((4-フルオロフェニル)アミノ)-2-オキソエチル)スルフィニル)-N
-(m-トリル)アセトアミド; (2-[5-{[2-(シクロペンチルアミノ)-2-オキソエチル]スルフ
ァニル}-3-(4-ピリジニル)-1H-1,2,4-トリアゾール-1-イル]-N-(3-メトキシフェニル)ア
セトアミド); N2-(1,3-ベンゾジオキソール-5-イルメチル)-N2-{[4-(シクロペンチルスル
ファモイル)フェニル]スルホニル}-N-フェニルグリシンアミド; 2-アミノ-4-(2,7-ジエト
キシナフタレン-1-イル)-7,7-ジメチル-5-オキソ-5,6,7,8-テトラヒドロ-4H-クロメン-3-
カルボニトリル; エチル 2-メチル-4-(ナフタレン-1-イル)-5-オキソ-7-フェニル-1,4,5,
6,7,8-ヘキサヒドロキノリン-3-カルボキシレート; メチル 7-(3,4-ジメトキシフェニル)
-2-メチル-4-(ナフタレン-1-イル)-5-オキソ-1,4,5,6,7,8-ヘキサヒドロキノリン-3-カル
ボキシレート; 2-メトキシエチル 2-メチル-4-(ナフタレン-1-イル)-5-オキソ-1,4,5,6,7
,8-ヘキサヒドロキノリン-3-カルボキシレート; メチル 7-(4-メトキシフェニル)-2-メチ
ル-4-(ナフタレン-1-イル)-5-オキソ-1,4,5,6,7,8-ヘキサヒドロキノリン-3-カルボキシ
レート; エチル 4-(アントラセン-9-イル)-2,7,7-トリメチル-5-オキソ-1,4,5,6,7,8-ヘ
キサヒドロキノリン-3-カルボキシレート(KA820); 3-(フラン-2-イルメチル)-8-(ナフタ
レン-1-イル)-6-オキソ-3,4,7,8-テトラヒドロ-2H,6H-ピリド[2,1-b][1,3,5]チアジアジ
ン-9-カルボニトリル; 6-アミノ-4-(2-ヒドロキシナフタレン-1-イル)-3-メチル-1-フェ
ニル-1,4-ジヒドロピラノ[2,3-c]ピラゾール-5-カルボニトリル; 2-((3-シアノ-4-(ナフ
タレン-1-イル)-6-オキソ-1,4,5,6-テトラヒドロピリジン-2-イル)チオ)-N-フェニルアセ
トアミド; メチル 6-アミノ-5-シアノ-2-(メトキシメチル)-4-(ナフタレン-1-イル)-4H-
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ピラン-3-カルボキシレート; 2-アミノ-4-(ナフタレン-1-イル)-5-オキソ-4H,5H-ピラノ[
3,2-c]クロメン-3-カルボニトリル; 1,3-ジメチル-5-(ナフタレン-1-イル)-5,11-ジヒド
ロ-1H-インデノ[2',1':5,6]ピリド[2,3-d]ピリミジン-2,4,6(3H)-トリオン; 2-アミノ-5-
(ナフタレン-1-イル)-5,11-ジヒドロ-1H-インデノ[2',1':5,6]ピリド[2,3-d]ピリミジン-
4,6-ジオン; 3-(4-クロロフェニル)-7-(4-フルオロフェニル)-3H-[1,2,3]トリアゾロ[4,5
-e][1,2,4]トリアゾロ[4,3-c]ピリミジン; 3-(2-クロロベンジル)-7-(4-フルオロフェニ
ル)-5-メチル-3H-[1,2,3]トリアゾロ[4,5-e][1,2,4]トリアゾロ[4,3-c]ピリミジン; 7-(4
-(1H-テトラゾール-1-イル)フェニル)-3-(2-クロロベンジル)-3H-[1,2,3]トリアゾロ[4,5
-e][1,2,4]トリアゾロ[4,3-c]ピリミジン; 4-(5-(4-ブトキシフェニル)-4-フェニル-4H-1
,2,4-トリアゾール-3-イル)-2-(p-トリル)キノロン; 4-(5-(4-(tert-ブチル)フェニル)-4
-(p-トリル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)ピリジン; 3-(5-(4-ブトキシフェニル)-4-
フェニル-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)アニリン; またはその塩、互変異性体、もしく
は溶媒和物からなる群より選択される、請求項24に記載の薬学的組成物。
【請求項２９】
　前記化合物が少なくとも1つのさらなる治療用物質と組み合わせて前記哺乳動物に投与
されるように用いられる、請求項24に記載の薬学的組成物。
【請求項３０】
　前記さらなる治療用物質が、アナキンラ、リロナセプト、アザチオプリン、メトトレキ
サート、ボセンタン、エタネルセプト、ハロフジノン、イロプロスト、シクロホスファミ
ド、シクロスポリンA、ミコフェノール酸モフェチル、静脈注射用免疫グロブリン、ピル
フェニドン、プレドニゾン、リツキシマブ、βグリカンペプチド、バシリキシマブ、シロ
リムス、アレファセプト、テルグリド、ポマリドミド、およびチロシンキナーゼ阻害物質
からなる群より選択される少なくとも1つを含む、請求項29に記載の薬学的組成物。
【請求項３１】
　前記化合物および前記さらなる治療用物質が前記哺乳動物に同時投与されるように用い
られる、請求項30に記載の薬学的組成物。
【請求項３２】
　前記さらなる治療用物質が前記哺乳動物に投与される前または投与された後に所定の期
間をあけて、前記化合物が該哺乳動物に投与されるように用いられる、請求項30に記載の
薬学的組成物。
【請求項３３】
　前記哺乳動物がヒトである、請求項24に記載の薬学的組成物。
【手続補正２】
【補正対象書類名】明細書
【補正対象項目名】００１９
【補正方法】変更
【補正の内容】
【００１９】
　特定の態様では、哺乳動物に少なくとも1つのさらなる治療用物質をさらに投与する。
他の態様では、さらなる治療用物質は、アナキンラ、リロナセプト、アザチオプリン、メ
トトレキサート、ボセンタン、エタネルセプト、ハロフジノン、イロプロスト、シクロホ
スファミド、シクロスポリンA、ミコフェノール酸モフェチル、静脈注射用免疫グロブリ
ン、ピルフェニドン、プレドニゾン、リツキシマブ、βグリカンペプチド、バシリキシマ
ブ、シロリムス、アレファセプト、テルグリド、ポマリドミド、およびチロシンキナーゼ
阻害物質からなる群より選択される少なくとも1つを含む。さらに他の態様では、哺乳動
物およびさらなる治療用物質が哺乳動物に同時投与される。さらに他の態様では、さらな
る治療用物質が哺乳動物に投与される前または投与された後に所定の期間をあけて、化合
物が哺乳動物に投与される。さらに他の態様では、哺乳動物はヒトである。
[本発明1001]
　(i) 式(I):
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の化合物であって、
(I)の式中、
　A環は、

からなる群より選択され、ここで、A環において、R1の一方の存在はCR6であり、かつR1の
他方の存在はNまたはCR7であり、かつフラン環は独立してR7で置換されていてもよく、
　R2は、結合、-CH2S-、-SCH2-、-CH2O-、-OCH2-、-(CH2)1～6-、アリーレン、ヘテロア
リーレン、およびそれらの組み合わせからなる群より選択され、
　R3は、-C1～C6アルキル、-C2～C6アルケニル、-C1～C6ヘテロアルキル、-(C0～C3アル
キル)-(C3～C8シクロアルキル)、-(C0～C3アルキル)-(C4～C10ヘテロシクリル)、-(C0～C

3アルキル)-(C6～C10アリール)、および-(C0～C3アルキル)-(C5～C10ヘテロアリール)か
らなる群より選択され、ここでアルキル基、アルケニル基、ヘテロアルキル基、シクロア
ルキル基、ヘテロシクリル基、アリール基、またはヘテロアリール基は独立して置換され
ていてもよく、
　R4は、-C1～C6アルキル、-C1～C6ヘテロアルキル、-(C0～C3アルキル)-(C3～C8シクロ
アルキル)、-(C0～C3アルキル)-(C4～C10ヘテロシクリル)、-(C0～C3アルキル)-(C6～C10
アリール)、-(C0～C3アルキル)-(C5～C10ヘテロアリール)、-(CH2)1～3-C(=O)NH2、-(CH2
)1～3-C(=O)NHNHC(=O)R

5、-S(CH2)1～3-C(=O)NH2、-S(CH2)1～3-C(=O)NHR
8、-S(CH2)1～3

-C(=O)OR3、および-S(CH2)1～3-C(=O)NHNHC(=O)R
5からなる群より選択され、ここでアル

キル基、ヘテロアルキル基、シクロアルキル基、ヘテロシクリル基、アリール基、または
ヘテロアリール基は独立して置換されていてもよく、
　R5の各存在は独立して-C4～C10ヘテロシクリル、-C6～C10アリール、または-C5～C10ヘ
テロアリールであり、ここでヘテロシクリル基、アリール基、またはヘテロアリール基は
独立して置換されていてもよく、
　R6の各存在は独立して、-NHR8、-C(=O)OH、-C(=O)OR8、および-C(=O)NHR8からなる群よ
り選択され、
　R7の各存在は独立してH、ハロ、-C1～C6アルキル、または-C3～C10シクロアルキルであ
り、ここでアルキル基またはシクロアルキル基は独立して置換されていてもよく、かつ
　R8の各存在は独立して、-C1～C6アルキル、-C1～C6ヘテロアルキル、-(C0～C3アルキル
)-(C3～C8シクロアルキル)、-(C0～C3アルキル)-(C4～C10ヘテロシクリル)、-(C0～C3ア
ルキル)-(C6～C10アリール)、および-(C0～C3アルキル)-(C5～C10ヘテロアリール)からな
る群より選択され、ここでアルキル基、ヘテロアルキル基、シクロアルキル基、ヘテロシ
クリル基、アリール基、またはヘテロアリール基は独立して置換されていてもよい、化合
物;
　(ii) 式(II):

の化合物であって、
(II)の式中、
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　R1およびR3は独立して、-(C0～C3アルキル)-(C6～C10アリール)および-(C0～C3アルキ
ル)-(C5～C10ヘテロアリール)からなる群より選択され、ここでアルキル基、アリール基
、またはヘテロアリール基は独立して置換されていてもよく、
　R2はS、S(=O)、またはS(=O)2であり、
　R4は、-(CH2)1～3C(=O)OH、-(CH2)1～3C(=O)OR

5、および-(CH2)1～3C(=O)NHR
5からなる

群より選択され、かつ
　R5の各存在は独立して、-C1～C6アルキル、-C1～C6ヘテロアルキル、-(C0～C3アルキル
)-(C3～C8シクロアルキル)、-(C0～C3アルキル)-(C4～C10ヘテロシクリル)、-(C0～C3ア
ルキル)-(C6～C10アリール)、および-(C0～C3アルキル)-(C5～C10ヘテロアリール)からな
る群より選択され、ここでアルキル基、ヘテロアルキル基、シクロアルキル基、ヘテロシ
クリル基、アリール基、またはヘテロアリール基は独立して置換されていてもよい、化合
物;
　(iii) 式(III):

の化合物であって、
(III)の式中、
　R1の各存在は独立してNまたはCR6であり、
　R2は、-(C0～C3アルキル)-(C4～C10ヘテロシクリル)、-(C0～C3アルキル)-(C6～C10ア
リール)、および-(C0～C3アルキル)-(C5～C10ヘテロアリール)からなる群より選択され、
ここでアルキル基、ヘテロシクリル基、アリール基、またはヘテロアリール基は独立して
置換されていてもよく、
　R3およびR4は独立して、-(CH2)1～3-C(=O)OR

5、-(CH2)1～3-C(=O)NH2、-(CH2)1～3-C(=
O)NHR5、-S(CH2)1～3-C(=O)NH2、-S(CH2)1～3-C(=O)OR

5、および-S(CH2)1～3-C(=O)NHR
5

からなる群より選択され、
　R5の各存在は独立してH、-C1～C6アルキル、-C3～C10シクロアルキル、-C6～C10アリー
ル、またはヘテロアリールであり、ここでアルキル基、シクロアルキル基、アリール基、
またはヘテロアリール基は独立して置換されていてもよく、かつ
　R6の各存在は独立してH、ハロ、-C1～C6アルキル、-C3～C10シクロアルキル、-C6～C10
アリール、またはヘテロアリールであり、ここでアルキル基、シクロアルキル基、アリー
ル基、またはヘテロアリール基は独立して置換されていてもよい、化合物;
　(iv) 式(IV):

の化合物であって、
(IV)の式中、
　R1は、-(C0～C3アルキル)-(C4～C10ヘテロシクリル)、-(C0～C3アルキル)-(C6～C10ア
リール)、および-(C0～C3アルキル)-(C5～C10ヘテロアリール)からなる群より選択され、
ここでアルキル基、ヘテロシクリル基、アリール基、またはヘテロアリール基は独立して
置換されていてもよく、
　R2は、-(CH2)1～3-C(=O)OR

4、-(CH2)1～3-C(=O)NH2、および-(CH2)1～3-C(=O)NHR
4から

なる群より選択され、
　R3は-C(=O)OR4、-C(=O)NHR4、または-S(=O)2NHR

4であり、
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　R4の各存在は独立してH、-C1～C6アルキル、-C3～C10シクロアルキル、-C6～C10アリー
ル、またはヘテロアリールであり、ここでアルキル基、シクロアルキル基、アリール基、
またはヘテロアリール基は独立して置換されていてもよく、かつ
　A環はさらに置換されていてもよい、化合物;
　(v) 式(V):

の化合物であって、
(V)の式中、
　R1は、O、NH、およびN(C1～C6アルキル)からなる群より選択され、ここでアルキル基は
置換されていてもよく、
　R2は、Hおよび-(C1～C6アルキル)からなる群より選択され、ここでアルキル基は置換さ
れていてもよく、
　R3は、H、-(C1～C6アルキル)、およびアリールからなる群より選択され、ここでアルキ
ル基またはアリール基は置換されていてもよく、
　R4は置換されていてもよいアリールであり、
　R5は、-CN、-C(=O)OH、および-C(=O)O(C1～C6アルキル)からなる群より選択され、ここ
でアルキル基は置換されていてもよく、かつ
　R6はメチルまたはNH2である、化合物;
　(vi) 式(VI):

の化合物、3-(フラン-2-イルメチル)-8-(ナフタレン-1-イル)-6-オキソ-3,4,7,8-テトラ
ヒドロ-2H,6H-ピリド[2,1-b][1,3,5]チアジアジン-9-カルボニトリル;
　(vii) 式(VII):

の化合物、6-アミノ-4-(2-ヒドロキシナフタレン-1-イル)-3-メチル-1-フェニル-1,4-ジ
ヒドロピラノ[2,3-c]ピラゾール-5-カルボニトリル;
　(viii) 式(VIII):
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の化合物、2-((3-シアノ-4-(ナフタレン-1-イル)-6-オキソ-1,4,5,6-テトラヒドロピリジ
ン-2-イル)チオ)-N-フェニルアセトアミド;
　(ix) 式(IX):

の化合物、メチル 6-アミノ-5-シアノ-2-(メトキシメチル)-4-(ナフタレン-1-イル)-4H-
ピラン-3-カルボキシレート;
　(x) 式(X):

の化合物、2-アミノ-4-(ナフタレン-1-イル)-5-オキソ-4H,5H-ピラノ[3,2-c]クロメン-3-
カルボニトリル;
　(xi) 式(XI):

の化合物であって、
(XI)の式中、
　R1の各存在は独立して、Hおよびメチルからなる群より選択され、
　R2はOまたは-NHであり、かつ
　R3は置換されていてもよいフェニルまたはナフチルである、化合物;
　(xii) 式(XII):

の化合物であって、
(XII)の式中、
　R1はフェニルまたはベンジルであり、ここでフェニル基またはベンジル基は置換されて
いてもよく、
　R2はHまたはメチルであり、かつ
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　R3は置換されていてもよいフェニルである、化合物;
　(xiii) 式(XIII):

の化合物であって、
(XIII)の式中、
　R1は置換されていてもよいフェニルであり、
　R2は置換されていてもよいフェニルであり、かつ
　R3は置換されていてもよいフェニルまたはヘテロアリールである、化合物
からなる群より選択される化合物またはその塩、互変異性体、もしくは溶媒和物、
ならびにそれらの任意の混合物。
[本発明1002]
　(I)の式中、A環が、

からなる群より選択される、本発明1001の化合物。
[本発明1003]
　(I)の式中、A環においてR1の一方の存在がCR6でありかつR1の他方の存在がCR7である、
本発明1001の化合物。
[本発明1004]
　(I)の式中、R2が、-CH2S-、-SCH2-、および-(CH2)1～6-からなる群より選択される、本
発明1001の化合物。
[本発明1005]
　(I)の式中、R3が、-C1～C6アルキル、-C2～C6アルケニル、-C3～C8シクロアルキル、-(
C0～C3アルキル)-(C6～C10アリール)、および-(C0～C3アルキル)-(C5～C10ヘテロアリー
ル)からなる群より選択され、ここでアルキル基、アルケニル基、シクロアルキル基、ア
リール基、またはヘテロアリール基が独立して置換されていてもよい、本発明1001の化合
物。
[本発明1006]
　(I)の式中、R4が、C1～C6アルキル、-(C0～C3アルキル)-(C6～C10アリール)、-(C0～C3
アルキル)-(C5～C10ヘテロアリール)、-(CH2)1～3-C(=O)NH2、-S(CH2)1～3-C(=O)NH2、-S
(CH2)1～3-C(=O)OR

3、および-S(CH2)1～3-C(=O)NHNHC(=O)R
5からなる群より選択される、

本発明1001の化合物。
[本発明1007]
　(I)の式中、R5がC6～C10アリールまたはC5～C10ヘテロアリールであり、ここでアリー
ル基またはヘテロアリール基が独立して置換されていてもよい、本発明1001の化合物。
[本発明1008]
　(I)の式中、R6が、-NHR8および-C(=O)NHR8からなる群より選択される、本発明1001の化
合物。
[本発明1009]
　(I)の式中、R7がH、ハロ、またはC1～C6アルキルであり、ここでアルキル基が置換され
ていてもよい、本発明1001の化合物。
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[本発明1010]
　(I)の式中、R8が、-(C0～C3アルキル)-(C3～C8シクロアルキル)、-(C0～C3アルキル)-(
C6～C10アリール)、および-(C0～C3アルキル)-(C5～C10ヘテロアリール)からなる群より
選択され、ここでアルキル基、ヘテロアルキル基、シクロアルキル基、アリール基、また
はヘテロアリール基が独立して置換されていてもよい、本発明1001の化合物。
[本発明1011]
　(II)の式中、R1およびR3が独立して、-(C6～C10アリール)および-(C5～C10ヘテロアリ
ール)からなる群より選択され、ここでアリール基またはヘテロアリール基が独立して置
換されていてもよい、本発明1001の化合物。
[本発明1012]
　(II)の式中、R2が-S(=O)-または-S(=O)2-である、本発明1001の化合物。
[本発明1013]
　(II)の式中、R4が-(CH2)1～3C(=O)NHR

5である、本発明1001の化合物。
[本発明1014]
　(II)の式中、R5が、-C1～C6アルキル、-(C0～C3アルキル)-(C3～C8シクロアルキル)、-
(C0～C3アルキル)-(C4～C10ヘテロシクリル)、-(C0～C3アルキル)-(C6～C10アリール)、
および-(C0～C3アルキル)-(C5～C10ヘテロアリール)からなる群より選択され、ここでア
ルキル基、シクロアルキル基、ヘテロシクリル基、アリール基、またはヘテロアリール基
が独立して置換されていてもよい、本発明1001の化合物。
[本発明1015]
　(III)の式中、R1の各存在がNである、本発明1001の化合物。
[本発明1016]
　(III)の式中、R3が、-S(CH2)1～3-C(=O)NH2、-S(CH2)1～3-C(=O)OR

5、および-S(CH2)1
～3-C(=O)NHR

5からなる群より選択される、本発明1001の化合物。
[本発明1017]
　(III)の式中、R4が、-(CH2)1～3-C(=O)OR

5、-(CH2)1～3-C(=O)NH2、および-(CH2)1～3-
C(=O)NHR5からなる群より選択される、本発明1001の化合物。
[本発明1018]
　(IV)の式中、R1が、-CH2-(C4～C10ヘテロシクリル)、-CH2-(C6～C10アリール)、および
-CH2-(C5～C10ヘテロアリール)からなる群より選択される、本発明1001の化合物。
[本発明1019]
　(IV)の式中、R2が-(CH2)1～3-C(=O)NHR

4である、本発明1001の化合物。
[本発明1020]
　(IV)の式中、R3が-S(=O)2NHR

4である、本発明1001の化合物。
[本発明1021]
　シクロヘキシル 2-((5-((2-((3-クロロフェニル)アミノ)チアゾール-4-イル)メチル)-4
-(フラン-2-イルメチル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)アセテート; 3-(4-(フラ
ン-2-イルメチル)-5-(((2-(フェニルアミノ)チアゾール-4-イル)メチル)チオ)-4H-1,2,4-
トリアゾール-3-イル)プロパンアミド; エチル 2-(((4-(3-クロロフェニル)-5-(フラン-2
-イル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)メチル)チアゾール-4-カルボキシレート; 2
-(((4-(3-クロロフェニル)-5-メチル-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)メチル)-N-(
フラン-2-イルメチル)チアゾール-4-カルボキサミド; N'-(2-((4-ブチル-5-((2-((3-クロ
ロフェニル)アミノ)チアゾール-4-イル)メチル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)ア
セチル)フラン-2-カルボヒドラジド; 2-((5-((2-((4-フルオロフェニル)アミノ)チアゾー
ル-4-イル)メチル)-4-(フラン-2-イルメチル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)アセ
トアミド; 2-(((4-(3-クロロフェニル)-5-(フラン-2-イル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イ
ル)チオ)メチル)-N-シクロヘキシルチアゾール-4-カルボキサミド; 2-((4-アリル-5-(フ
ラン-2-イル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)-N-(ベンゾ[d]チアゾール-2-イル)ア
セトアミド; N-(4,5-ジメチルチアゾール-2-イル)-2-((4-エチル-5-(フラン-2-イル)-4H-
1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)アセトアミド; 2-((5-((2-((4-エトキシフェニル)アミ
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ノ)チアゾール-4-イル)メチル)-4-エチル-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)-N-(フラ
ン-2-イルメチル)アセトアミド; N-(2-(シクロヘキシルアミノ)-2-オキソエチル)-2-((2-
((4-フルオロフェニル)アミノ)-2-オキソエチル)スルフィニル)-N-(ナフタレン-1-イル)
アセトアミド; (N-シクロヘキシル-N2-[({2-[(4-フルオロフェニル)アミノ]-2-オキソエ
チル}スルフィニル)アセチル]-N2-1-ナフチルグリシンアミド); (N2-({[2-(1,3-ベンゾジ
オキソール-5-イルアミノ)-2-オキソエチル]スルフィニル}アセチル)-N2-(2-クロロベン
ジル)-N-シクロペンチルグリシンアミド); N-(2-(tert-ブチルアミノ)-2-オキソエチル)-
2-((2-((4-フルオロフェニル)アミノ)-2-オキソエチル)スルフィニル)-N-(m-トリル)アセ
トアミド; (2-[5-{[2-(シクロペンチルアミノ)-2-オキソエチル]スルファニル}-3-(4-ピ
リジニル)-1H-1,2,4-トリアゾール-1-イル]-N-(3-メトキシフェニル)アセトアミド); N2-
(1,3-ベンゾジオキソール-5-イルメチル)-N2-{[4-(シクロペンチルスルファモイル)フェ
ニル]スルホニル}-N-フェニルグリシンアミド; 2-アミノ-4-(2,7-ジエトキシナフタレン-
1-イル)-7,7-ジメチル-5-オキソ-5,6,7,8-テトラヒドロ-4H-クロメン-3-カルボニトリル;
 エチル 2-メチル-4-(ナフタレン-1-イル)-5-オキソ-7-フェニル-1,4,5,6,7,8-ヘキサヒ
ドロキノリン-3-カルボキシレート; メチル 7-(3,4-ジメトキシフェニル)-2-メチル-4-(
ナフタレン-1-イル)-5-オキソ-1,4,5,6,7,8-ヘキサヒドロキノリン-3-カルボキシレート;
 2-メトキシエチル 2-メチル-4-(ナフタレン-1-イル)-5-オキソ-1,4,5,6,7,8-ヘキサヒド
ロキノリン-3-カルボキシレート; メチル 7-(4-メトキシフェニル)-2-メチル-4-(ナフタ
レン-1-イル)-5-オキソ-1,4,5,6,7,8-ヘキサヒドロキノリン-3-カルボキシレート; エチ
ル 4-(アントラセン-9-イル)-2,7,7-トリメチル-5-オキソ-1,4,5,6,7,8-ヘキサヒドロキ
ノリン-3-カルボキシレート(KA820); 3-(フラン-2-イルメチル)-8-(ナフタレン-1-イル)-
6-オキソ-3,4,7,8-テトラヒドロ-2H,6H-ピリド[2,1-b][1,3,5]チアジアジン-9-カルボニ
トリル; 6-アミノ-4-(2-ヒドロキシナフタレン-1-イル)-3-メチル-1-フェニル-1,4-ジヒ
ドロピラノ[2,3-c]ピラゾール-5-カルボニトリル; 2-((3-シアノ-4-(ナフタレン-1-イル)
-6-オキソ-1,4,5,6-テトラヒドロピリジン-2-イル)チオ)-N-フェニルアセトアミド; メチ
ル 6-アミノ-5-シアノ-2-(メトキシメチル)-4-(ナフタレン-1-イル)-4H-ピラン-3-カルボ
キシレート; 2-アミノ-4-(ナフタレン-1-イル)-5-オキソ-4H,5H-ピラノ[3,2-c]クロメン-
3-カルボニトリル; 1,3-ジメチル-5-(ナフタレン-1-イル)-5,11-ジヒドロ-1H-インデノ[2
',1':5,6]ピリド[2,3-d]ピリミジン-2,4,6(3H)-トリオン; 2-アミノ-5-(ナフタレン-1-イ
ル)-5,11-ジヒドロ-1H-インデノ[2',1':5,6]ピリド[2,3-d]ピリミジン-4,6-ジオン; 3-(4
-クロロフェニル)-7-(4-フルオロフェニル)-3H-[1,2,3]トリアゾロ[4,5-e][1,2,4]トリア
ゾロ[4,3-c]ピリミジン; 3-(2-クロロベンジル)-7-(4-フルオロフェニル)-5-メチル-3H-[
1,2,3]トリアゾロ[4,5-e][1,2,4]トリアゾロ[4,3-c]ピリミジン; 7-(4-(1H-テトラゾール
-1-イル)フェニル)-3-(2-クロロベンジル)-3H-[1,2,3]トリアゾロ[4,5-e][1,2,4]トリア
ゾロ[4,3-c]ピリミジン; 4-(5-(4-ブトキシフェニル)-4-フェニル-4H-1,2,4-トリアゾー
ル-3-イル)-2-(p-トリル)キノロン; 4-(5-(4-(tert-ブチル)フェニル)-4-(p-トリル)-4H-
1,2,4-トリアゾール-3-イル)ピリジン; 3-(5-(4-ブトキシフェニル)-4-フェニル-4H-1,2,
4-トリアゾール-3-イル)アニリン; またはその塩、互変異性体、もしくは溶媒和物からな
る群より選択される少なくとも1つである、本発明1001の化合物。
[本発明1022]
　本発明1001～1021のいずれかの化合物と薬学的に許容される担体とを含む、薬学的組成
物。
[本発明1023]
　アナキンラ、リロナセプト、アザチオプリン、メトトレキサート、ボセンタン、エタネ
ルセプト、ハロフジノン、イロプロスト、シクロホスファミド、シクロスポリンA、ミコ
フェノール酸モフェチル、静脈注射用免疫グロブリン、ピルフェニドン、プレドニゾン、
リツキシマブ、βグリカンペプチド、バシリキシマブ、シロリムス、アレファセプト、テ
ルグリド、ポマリドミド、およびチロシンキナーゼ阻害物質からなる群より選択される少
なくとも1つのさらなる治療用物質をさらに含む、本発明1022の薬学的組成物。
[本発明1024]
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　それを必要とする哺乳動物においてIL-1R媒介性の疾患または障害を処置するかまたは
寛解させる方法であって、該哺乳動物に本発明1001～1021のいずれかの少なくとも1つの
化合物の治療有効量を投与する段階を含み、それにより、該疾患または該障害を処置する
かまたは寛解させる、方法。
[本発明1025]
　前記疾患または前記障害が、感染性、炎症性、または自己免疫性の疾患または障害であ
る、本発明1024の方法。
[本発明1026]
　前記疾患または前記障害が、強皮症、炎症全般、全身性エリテマトーデス(ループス)、
シェーグレン症候群、関節炎、筋炎、ベーチェット病、炎症性腸疾患、大腸炎、敗血症性
ショック、慢性骨髄性白血病、急性骨髄性白血病、多発性骨髄腫、非血液癌、乾癬、I型
およびII型糖尿病、石綿症、特発性肺線維症、移植片対宿主病、家族性地中海熱、脳卒中
、てんかん、ならびにクリオピリン関連周期熱症候群(CAPS)からなる群より選択される、
本発明1024の方法。
[本発明1027]
　前記非血液癌が、神経膠腫、転移性乳癌、インターロイキン1産生癌、膵管腺癌、結腸
直腸癌、黒色腫、胃癌、子宮頸癌、肺癌、および卵巣癌からなる群より選択される少なく
とも1つを含む、本発明1026の方法。
[本発明1028]
　前記化合物が、シクロヘキシル 2-((5-((2-((3-クロロフェニル)アミノ)チアゾール-4-
イル)メチル)-4-(フラン-2-イルメチル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)アセテー
ト; 3-(4-(フラン-2-イルメチル)-5-(((2-(フェニルアミノ)チアゾール-4-イル)メチル)
チオ)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)プロパンアミド; エチル 2-(((4-(3-クロロフェニ
ル)-5-(フラン-2-イル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)メチル)チアゾール-4-カル
ボキシレート; 2-(((4-(3-クロロフェニル)-5-メチル-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チ
オ)メチル)-N-(フラン-2-イルメチル)チアゾール-4-カルボキサミド; N'-(2-((4-ブチル-
5-((2-((3-クロロフェニル)アミノ)チアゾール-4-イル)メチル)-4H-1,2,4-トリアゾール-
3-イル)チオ)アセチル)フラン-2-カルボヒドラジド; 2-((5-((2-((4-フルオロフェニル)
アミノ)チアゾール-4-イル)メチル)-4-(フラン-2-イルメチル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3
-イル)チオ)アセトアミド; 2-(((4-(3-クロロフェニル)-5-(フラン-2-イル)-4H-1,2,4-ト
リアゾール-3-イル)チオ)メチル)-N-シクロヘキシルチアゾール-4-カルボキサミド; 2-((
4-アリル-5-(フラン-2-イル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)-N-(ベンゾ[d]チアゾ
ール-2-イル)アセトアミド; N-(4,5-ジメチルチアゾール-2-イル)-2-((4-エチル-5-(フラ
ン-2-イル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)チオ)アセトアミド; 2-((5-((2-((4-エトキ
シフェニル)アミノ)チアゾール-4-イル)メチル)-4-エチル-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イ
ル)チオ)-N-(フラン-2-イルメチル)アセトアミド; N-(2-(シクロヘキシルアミノ)-2-オキ
ソエチル)-2-((2-((4-フルオロフェニル)アミノ)-2-オキソエチル)スルフィニル)-N-(ナ
フタレン-1-イル)アセトアミド; (N-シクロヘキシル-N2-[({2-[(4-フルオロフェニル)ア
ミノ]-2-オキソエチル}スルフィニル)アセチル]-N2-1-ナフチルグリシンアミド); (N2-({
[2-(1,3-ベンゾジオキソール-5-イルアミノ)-2-オキソエチル]スルフィニル}アセチル)-N
2-(2-クロロベンジル)-N-シクロペンチルグリシンアミド); N-(2-(tert-ブチルアミノ)-2
-オキソエチル)-2-((2-((4-フルオロフェニル)アミノ)-2-オキソエチル)スルフィニル)-N
-(m-トリル)アセトアミド; (2-[5-{[2-(シクロペンチルアミノ)-2-オキソエチル]スルフ
ァニル}-3-(4-ピリジニル)-1H-1,2,4-トリアゾール-1-イル]-N-(3-メトキシフェニル)ア
セトアミド); N2-(1,3-ベンゾジオキソール-5-イルメチル)-N2-{[4-(シクロペンチルスル
ファモイル)フェニル]スルホニル}-N-フェニルグリシンアミド; 2-アミノ-4-(2,7-ジエト
キシナフタレン-1-イル)-7,7-ジメチル-5-オキソ-5,6,7,8-テトラヒドロ-4H-クロメン-3-
カルボニトリル; エチル 2-メチル-4-(ナフタレン-1-イル)-5-オキソ-7-フェニル-1,4,5,
6,7,8-ヘキサヒドロキノリン-3-カルボキシレート; メチル 7-(3,4-ジメトキシフェニル)
-2-メチル-4-(ナフタレン-1-イル)-5-オキソ-1,4,5,6,7,8-ヘキサヒドロキノリン-3-カル
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ボキシレート; 2-メトキシエチル 2-メチル-4-(ナフタレン-1-イル)-5-オキソ-1,4,5,6,7
,8-ヘキサヒドロキノリン-3-カルボキシレート; メチル 7-(4-メトキシフェニル)-2-メチ
ル-4-(ナフタレン-1-イル)-5-オキソ-1,4,5,6,7,8-ヘキサヒドロキノリン-3-カルボキシ
レート; エチル 4-(アントラセン-9-イル)-2,7,7-トリメチル-5-オキソ-1,4,5,6,7,8-ヘ
キサヒドロキノリン-3-カルボキシレート(KA820); 3-(フラン-2-イルメチル)-8-(ナフタ
レン-1-イル)-6-オキソ-3,4,7,8-テトラヒドロ-2H,6H-ピリド[2,1-b][1,3,5]チアジアジ
ン-9-カルボニトリル; 6-アミノ-4-(2-ヒドロキシナフタレン-1-イル)-3-メチル-1-フェ
ニル-1,4-ジヒドロピラノ[2,3-c]ピラゾール-5-カルボニトリル; 2-((3-シアノ-4-(ナフ
タレン-1-イル)-6-オキソ-1,4,5,6-テトラヒドロピリジン-2-イル)チオ)-N-フェニルアセ
トアミド; メチル 6-アミノ-5-シアノ-2-(メトキシメチル)-4-(ナフタレン-1-イル)-4H-
ピラン-3-カルボキシレート; 2-アミノ-4-(ナフタレン-1-イル)-5-オキソ-4H,5H-ピラノ[
3,2-c]クロメン-3-カルボニトリル; 1,3-ジメチル-5-(ナフタレン-1-イル)-5,11-ジヒド
ロ-1H-インデノ[2',1':5,6]ピリド[2,3-d]ピリミジン-2,4,6(3H)-トリオン; 2-アミノ-5-
(ナフタレン-1-イル)-5,11-ジヒドロ-1H-インデノ[2',1':5,6]ピリド[2,3-d]ピリミジン-
4,6-ジオン; 3-(4-クロロフェニル)-7-(4-フルオロフェニル)-3H-[1,2,3]トリアゾロ[4,5
-e][1,2,4]トリアゾロ[4,3-c]ピリミジン; 3-(2-クロロベンジル)-7-(4-フルオロフェニ
ル)-5-メチル-3H-[1,2,3]トリアゾロ[4,5-e][1,2,4]トリアゾロ[4,3-c]ピリミジン; 7-(4
-(1H-テトラゾール-1-イル)フェニル)-3-(2-クロロベンジル)-3H-[1,2,3]トリアゾロ[4,5
-e][1,2,4]トリアゾロ[4,3-c]ピリミジン; 4-(5-(4-ブトキシフェニル)-4-フェニル-4H-1
,2,4-トリアゾール-3-イル)-2-(p-トリル)キノロン; 4-(5-(4-(tert-ブチル)フェニル)-4
-(p-トリル)-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)ピリジン; 3-(5-(4-ブトキシフェニル)-4-
フェニル-4H-1,2,4-トリアゾール-3-イル)アニリン; またはその塩、互変異性体、もしく
は溶媒和物からなる群より選択される、本発明1024の方法。
[本発明1029]
　前記哺乳動物に少なくとも1つのさらなる治療用物質をさらに投与する、本発明1024の
方法。
[本発明1030]
　前記さらなる治療用物質が、アナキンラ、リロナセプト、アザチオプリン、メトトレキ
サート、ボセンタン、エタネルセプト、ハロフジノン、イロプロスト、シクロホスファミ
ド、シクロスポリンA、ミコフェノール酸モフェチル、静脈注射用免疫グロブリン、ピル
フェニドン、プレドニゾン、リツキシマブ、βグリカンペプチド、バシリキシマブ、シロ
リムス、アレファセプト、テルグリド、ポマリドミド、およびチロシンキナーゼ阻害物質
からなる群より選択される少なくとも1つを含む、本発明1029の方法。
[本発明1031]
　哺乳動物および前記さらなる治療用物質が前記哺乳動物に同時投与される、本発明1030
の方法。
[本発明1032]
　前記さらなる治療用物質が前記哺乳動物に投与される前または投与された後に所定の期
間をあけて、前記化合物が該哺乳動物に投与される、本発明1030の方法。
[本発明1033]
　前記化合物が薬学的組成物として製剤化されている、本発明1024の方法。
[本発明1034]
　前記哺乳動物がヒトである、本発明1024の方法。
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