
(57)【要約】
本発明は、新規なオキシムカルバモイル誘導体、および脂肪酸アミド加水分解酵素を阻害
する該誘導体を含有する医薬組成物に関する。これらの医薬組成物は、脂肪酸アミド加水
分解酵素を阻害することによって有効となり得る疾患（神経因性疼痛、嘔吐、不安症、摂
食行動の変化、運動障害、緑内障、脳損傷、および循環器病を含むが、これらに限定され
ない）の処置に有用である。
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【 特 許 請 求 の 範 囲 】
【 請 求 項 １ 】
　 式 （ Ｉ ） ：
【 化 １ 】
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 Ａ は 、 ジ ベ ン ゾ フ ラ ニ ル 、 ジ ベ ン ゾ チ エ ニ ル 、 ナ フ チ ル 、 イ ン ド リ ル 、 フ ル オ レ ニ ル 、
ま た は カ ル バ ゾ リ ル で あ る か 、 あ る い は 式 Ｉ Ｉ ：
【 化 ２ 】
　
　
　
　
　
（ 式 中 、
　 ａ は 、 １ ま た は ２ で あ り ；
　 Ｒ は 、 場 合 に よ り フ ェ ニ ル 、 ピ リ ジ ル も し く は モ ル ホ リ ニ ル で 置 換 さ れ た Ｃ １ ～ １ ６ ア
ル コ キ シ ； 場 合 に よ り Ｃ １ ～ ４ ア ル キ ル で 置 換 さ れ た フ ェ ニ ル ； フ ェ ノ キ シ ； フ ェ ニ ル －
Ｃ １ ～ ４ ア ル キ ル オ キ シ － ； ピ リ ジ ル オ キ シ ； ピ リ ジ ル － Ｃ １ ～ ４ ア ル キ ル オ キ シ － ； －
Ｎ (Ｈ )－ Ｃ (Ｏ )－ Ｃ １ ～ １ ６ ア ル キ ル ； ま た は － Ｃ (Ｏ )－ Ｎ (Ｈ )－ Ｃ １ ～ １ ６ ア ル キ ル で
あ り ；
　 Ｒ １ は 、 結 合 、 ま た は Ｃ １ ～ ３ の 分 枝 も し く は 直 鎖 の 脂 肪 族 炭 化 水 素 で あ る ）
に よ っ て 示 さ れ ； そ し て 、
　 Ｂ は 、 Ｃ １ ～ ４ ア ル キ ル 、 イ ン ド リ ル 、 ベ ン ゾ フ ラ ニ ル 、 ベ ン ゾ チ エ ニ ル 、 ジ ベ ン ゾ フ
ラ ニ ル 、 ジ ベ ン ゾ チ エ ニ ル 、 フ ル オ レ ニ ル 、 カ ル バ ゾ リ ル 、 ナ フ チ ル 、 キ ノ リ ニ ル ま た は
イ ソ キ ノ リ ニ ル （ 各 々 は 場 合 に よ り 、 Ｃ １ ～ ４ の 分 枝 も し く は 直 鎖 の 脂 肪 族 炭 化 水 素 、 Ｃ

１ ～ ４ ア ル コ キ シ 、 ハ ロ 、 ハ ロ ア ル キ ル 、 ニ ト ロ お よ び (Ｃ １ ～ ３ ア ル キ ル )０ ～ ２ ア ミ ノ
－ か ら な る 群 か ら 選 ば れ る 、 １ つ 以 上 の 同 じ か ま た は 異 な る 置 換 基 で 置 換 さ れ る ） で あ る
か 、 あ る い は 式 Ｉ Ｉ Ｉ ま た は 式 Ｉ Ｖ ：
【 化 ３ 】
　
　
　
　
　
（ 式 中 、
　 Ｒ ２ は 、 水 素 、 ハ ロ 、 ま た は Ｃ １ ～ ４ ア ル キ ル で あ り ；
　 Ｒ ３ は 、 Ｃ １ ～ ４ ア ル キ ル 、 ピ リ ジ ル 、 ハ ロ 、 ま た は 場 合 に よ り ハ ロ 、 Ｃ １ ～ ４ ハ ロ ア
ル キ ル お よ び ニ ト ロ か ら な る 群 か ら 選 ば れ る １ つ 以 上 の 同 じ か も し く は 異 な る 置 換 基 で 置
換 さ れ た フ ェ ニ ル で あ り ；
　 Ｘ は 、 Ｃ Ｈ ま た は 窒 素 で あ り ；
　 Ｒ ４ は 、 Ｃ １ ～ ４ の 分 枝 も し く は 直 鎖 の 脂 肪 族 炭 化 水 素 、 Ｃ １ ～ ４ ア ル コ キ シ 、 ハ ロ 、
ハ ロ ア ル キ ル 、 ニ ト ロ ま た は ア ミ ノ で あ り ； そ し て 、
　 ｂ は 、 ０ ～ ３ で あ り ；
　 但 し 、 Ｒ ２ が ハ ロ で あ る 場 合 に は 、 Ｒ ３ は ハ ロ で は な く ； そ し て 、
　 Ｒ ３ が ハ ロ で あ る 場 合 に は 、 Ｒ ２ は ハ ロ で は な い ）
に よ っ て 示 さ れ る ］
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で 示 さ れ る 化 合 物 、 ま た は そ の 医 薬 的 に 許 容 し 得 る 塩 も し く は 溶 媒 和 物 。
【 請 求 項 ２ 】
　 Ａ は ジ ベ ン ゾ フ ラ ニ ル で あ る 、 請 求 項 １ 記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ３ 】
　 Ａ は イ ン ド リ ル で あ る 、 請 求 項 １ 記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ４ 】
　 Ａ は 、 式 Ｉ Ｉ ：
【 化 ４ 】
　
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 ａ は 、 １ で あ り ；
　 Ｒ は 、 場 合 に よ り フ ェ ニ ル で 置 換 さ れ た Ｃ １ ～ ４ ア ル コ キ シ 、 フ ェ ノ キ シ 、 ピ リ ジ ル オ
キ シ 、 ま た は 場 合 に よ り Ｃ １ ～ １ ６ ア ル キ ル で 置 換 さ れ た ア ミ ド で あ り ；
　 Ｒ １ は 、 結 合 で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ ； そ し て 、
　 Ｂ は 、 式 Ｉ Ｉ Ｉ ：
【 化 ５ 】
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 Ｒ ２ は 水 素 で あ り 、 そ し て 、
　 Ｒ ３ は 、 メ チ ル 、 ピ リ ジ ル 、 ま た は 場 合 に よ り １ つ 以 上 の ハ ロ 、 ハ ロ ア ル キ ル も し く は
ニ ト ロ で 置 換 さ れ た フ ェ ニ ル で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ る 、 請 求 項 １ 記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ５ 】
　 Ｂ は 、 式 Ｉ Ｉ Ｉ ：
【 化 ６ 】
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 Ｒ ２ は 、 水 素 ま た は メ チ ル で あ り ； そ し て 、
　 Ｒ ３ は 、 メ チ ル 、 ま た は １ つ 以 上 の ハ ロ 、 ハ ロ ア ル キ ル も し く は ニ ト ロ で 置 換 さ れ た フ
ェ ニ ル で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ る 、 請 求 項 １ 記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ６ 】
　 式 Ｉ Ｖ ：
【 化 ７ 】
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［ 式 中 、
　 Ｘ は 、 Ｃ Ｈ で あ り ；
　 Ｒ ４ は 、 ハ ロ で あ り ； そ し て 、
　 ｂ は 、 １ で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ る 、 請 求 項 １ 記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ７ 】
　 Ｂ は 、 式 Ｉ Ｖ ：
【 化 ８ 】
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 Ｘ は 、 窒 素 で あ り ； そ し て 、
　 ｂ は 、 ０ で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ る 、 請 求 項 １ 記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ８ 】
　 Ｂ は 、 式 Ｖ ：
【 化 ９ 】
　
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 Ｘ は 、 窒 素 で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ る 、 請 求 項 １ 記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ９ 】
　 Ｂ は 、 式 Ｉ Ｉ Ｉ 、 式 Ｉ Ｖ ま た は 式 Ｖ ：
【 化 １ ０ 】
　
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 Ｒ ２ は 、 水 素 ま た は メ チ ル で あ り ；
　 Ｒ ３ は 、 Ｃ １ ～ ４ ア ル キ ル 、 ピ リ ジ ル 、 ま た は 場 合 に よ り １ つ 以 上 の ハ ロ 、 ハ ロ ア ル キ
ル も し く は ニ ト ロ で 置 換 さ れ た フ ェ ニ ル で あ り ；
　 Ｘ は 、 Ｃ Ｈ ま た は 窒 素 で あ り ；
　 Ｒ ４ は 、 Ｃ １ ～ ４ の 分 枝 も し く は 直 鎖 の 脂 肪 族 炭 化 水 素 、 Ｃ １ ～ ４ ア ル コ キ シ 、 ハ ロ 、
ハ ロ ア ル キ ル ま た は ア ミ ノ で あ り ； そ し て 、
　 ｂ は 、 ０ ～ ３ で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ る 、 請 求 項 １ 記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 １ ０ 】
　 式 Ｖ Ｉ ：
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【 化 １ １ 】
　
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 ａ は 、 １ で あ り ；
　 Ｒ は 、 Ｃ １ ～ １ ２ ア ル コ キ シ で あ り ；
　 Ｒ ２ は 、 水 素 ま た は メ チ ル で あ り ； そ し て 、
　 Ｒ ３ は 、 メ チ ル 、 ピ リ ジ ル 、 ま た は 場 合 に よ り １ つ 以 上 の ハ ロ 、 ハ ロ ア ル キ ル も し く は
ニ ト ロ で 置 換 さ れ た フ ェ ニ ル で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ る 化 合 物 、 ま た は そ の 医 薬 的 に 許 容 し 得 る 塩 も し く は 溶 媒 和 物 。
【 請 求 項 １ １ 】
　 Ｒ ２ は 水 素 で あ り 、 そ し て Ｒ ３ は 、 場 合 に よ り １ つ 以 上 の ハ ロ 、 ハ ロ ア ル キ ル ま た は ニ
ト ロ で 置 換 さ れ た フ ェ ニ ル で あ る 、 請 求 項 １ ０ 記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 １ ２ 】
　 Ｒ ２ は メ チ ル で あ り 、 そ し て Ｒ ３ は メ チ ル で あ る 、 請 求 項 １ ０ 記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 １ ３ 】
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ウ ン デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ
ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ
ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ
ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － オ ク チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム
；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ
ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ３ ， ４ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]
カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ２ ， ６ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]
カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ２ ， ４ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ ]
カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ３ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ
ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ
ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム
；
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ
ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ド デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － オ ク チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ
ム ；
　 ２ ， ３ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ )
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カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ウ ン デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ
シ ム ；
　 ２ ， ４ ， ５ － ト リ フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア
ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － フ ェ ノ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]
オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ウ ン デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ
シ ム ；
　 ４ － ト リ フ ル オ ロ メ チ ル － ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア
ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － フ ェ ノ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ヘ プ チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － (２ － フ ェ ニ ル エ ト キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]
オ キ シ ム ；
　 ２ － フ ル オ ロ － ３ － ト リ フ ル オ ロ メ チ ル － ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ
シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 (４ － ウ ン デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 フ ェ ニ ル エ ス テ ル ；
　 プ ロ パ ン － ２ － オ ン ， Ｏ － [[(４ － ヘ プ チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ
シ ム ；
　 プ ロ パ ン － ２ － オ ン ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ
ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － (フ ェ ニ ル メ ト キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ
シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － ２ － (フ ェ ニ ル エ ト キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ
]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ２ － フ ル オ ロ － ５ － ト リ フ ル オ ロ メ チ ル － ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ
シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － (フ ェ ニ ル メ ト キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ ]カ
ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ３ － ピ リ ジ ン カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(３ － フ ェ ノ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ
キ シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － (３ － フ ェ ニ ル プ ロ ポ キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ
ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(３ － フ ェ ノ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ペ ン チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]
オ キ シ ム ；
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ヘ プ チ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ
ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ３ － ピ リ ジ ン カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － フ ェ ノ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ
キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － (３ － フ ェ ニ ル プ ロ ポ キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ
ル ]オ キ シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ペ ン チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ド デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
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　 プ ロ パ ン － ２ － オ ン ， Ｏ － [[(４ － ド デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ
シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ド デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ
ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ペ ン チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ
ム ；
　 ２ ， ４ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ナ ノ イ ル ア
ミ ノ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ヘ プ チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ペ ン チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ
ム ；
　 プ ロ パ ン － ２ － オ ン ， Ｏ － [[(４ － ウ ン デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ
キ シ ム ；
　 プ ロ パ ン － ２ － オ ン ， Ｏ － [[(４ － ド デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ
シ ム ；
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ペ ン チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － プ ロ ポ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ヘ プ チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ
ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ヘ キ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ
ム ；
　 プ ロ パ ン － ２ － オ ン ， Ｏ － [[(４ － ヘ プ チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ
シ ム ；
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ヘ キ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム ； お よ び 、
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]
オ キ シ ム
か ら な る 群 か ら 選 ば れ る 、 請 求 項 １ ０ 記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 １ ４ 】
　 式 Ｖ Ｉ Ｉ ：
【 化 １ ２ 】
　
　
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 ａ は 、 １ で あ り ；
　 Ｒ は 、 Ｃ １ ～ １ ２ ア ル コ キ シ で あ り ；
　 Ｒ ４ は 、 ハ ロ で あ り ；
　 Ｘ は 、 Ｃ Ｈ ま た は 窒 素 で あ り ； そ し て 、
　 ｂ は 、 ０ ～ ２ で あ っ て ；
　 但 し 、 Ｘ が 窒 素 で あ る 場 合 に は 、 ｂ は ０ で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ る 化 合 物 、 ま た は そ の 医 薬 的 に 許 容 し 得 る 塩 も し く は 溶 媒 和 物 。
【 請 求 項 １ ５ 】
　 Ｘ は 、
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　 (４ － ウ ン デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 フ ェ ニ ル エ ス テ ル ；
　 (４ － デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 フ ェ ニ ル エ ス テ ル ；
　 (４ － ド デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 フ ェ ニ ル エ ス テ ル ；
　 (４ － オ ク チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 ２ － フ ル オ ロ － フ ェ ニ ル エ ス テ ル ；
　 (４ － オ ク チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 フ ェ ニ ル エ ス テ ル ；
　 (４ － ヘ プ チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 フ ェ ニ ル エ ス テ ル ； お よ び
　 (４ － デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 ２ － フ ル オ ロ － フ ェ ニ ル エ ス テ ル 、
か ら な る 群 か ら 選 ば れ る Ｃ Ｈ で あ る 、 請 求 項 １ ４ 記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 １ ６ 】
　 式 Ｖ Ｉ Ｉ Ｉ ：
【 化 １ ３ 】
　
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 ａ は 、 １ で あ り ；
　 Ｒ は 、 Ｃ １ ～ １ ２ ア ル コ キ シ で あ り ；
　 Ｒ １ は 、 Ｃ １ ～ ３ の 分 枝 ま た は 直 鎖 の 脂 肪 族 炭 化 水 素 で あ り ；
　 Ｒ ４ は 、 フ ェ ニ ル 、 Ｃ １ ～ ３ ア ル コ キ シ ま た は ハ ロ で あ り ；
　 Ｘ は 、 Ｃ Ｈ ま た は 窒 素 で あ り ； そ し て 、
　 ｂ は 、 ２ で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ る 化 合 物 、 ま た は そ の 医 薬 的 に 許 容 し 得 る 塩 も し く は 溶 媒 和 物 。
【 請 求 項 １ ７ 】
　 Ｘ は 、
　 (４ － ブ ト キ シ － ベ ン ジ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 ４ － フ ル オ ロ － フ ェ ニ ル エ ス テ ル ；
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ブ ト キ シ － ベ ン ジ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]
オ キ シ ム ；
　 (４ － ブ ト キ シ － ベ ン ジ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 フ ェ ニ ル エ ス テ ル ；
　 [１ － (４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )－ プ ロ ピ ル ]－ カ ル バ ミ ン 酸 ２ － フ ル オ ロ － フ ェ ニ ル エ
ス テ ル ；
　 (４ － ブ ト キ シ － ベ ン ジ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 ２ ， ４ － ジ フ ル オ ロ － フ ェ ニ ル エ ス テ ル ；
　 (４ － ブ ト キ シ － ベ ン ジ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 ４ － メ ト キ シ － フ ェ ニ ル エ ス テ ル ；
　 [１ － (４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )－ プ ロ ピ ル ]－ カ ル バ ミ ン 酸 ４ － フ ル オ ロ － フ ェ ニ ル エ
ス テ ル ；
　 (４ － ブ ト キ シ － ベ ン ジ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 ２ － フ ル オ ロ － フ ェ ニ ル エ ス テ ル ； お よ び
　 (４ － ブ ト キ シ － ベ ン ジ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 ３ － ク ロ ロ － フ ェ ニ ル エ ス テ ル 、
か ら な る 群 か ら 選 ば れ る Ｃ Ｈ で あ る 、 請 求 項 １ ６ 記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 １ ８ 】
　 式 ：
【 化 １ ４ 】
　
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 ａ は 、 １ で あ り ；
　 Ｒ は 、 Ｃ １ ～ １ ２ ア ル コ キ シ で あ り ；
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　 Ｒ １ は 、 Ｃ １ ～ ３ の 分 枝 ま た は 直 鎖 の 脂 肪 族 炭 化 水 素 で あ り ； そ し て 、
　 Ｘ は 、 Ｃ Ｈ ま た は 窒 素 で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ る 化 合 物 、 ま た は そ の 医 薬 的 に 許 容 し 得 る 塩 も し く は 溶 媒 和 物 。
【 請 求 項 １ ９ 】
　 (４ － ブ ト キ シ － ベ ン ジ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 キ ノ リ ン － ６ － イ ル エ ス テ ル ；
　 (４ － ブ ト キ シ － ベ ン ジ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 ナ フ タ レ ン － ２ － イ ル エ ス テ ル ；
　 [１ － (４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )－ プ ロ ピ ル ]－ カ ル バ ミ ン 酸 キ ノ リ ン － ６ － イ ル エ ス テ
ル ； お よ び
　 (４ － ブ ト キ シ － ベ ン ジ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 ナ フ タ レ ン － １ － イ ル エ ス テ ル
か ら な る 群 か ら 選 ば れ る 、 請 求 項 １ ８ 記 載 の 化 合 物 。
【 請 求 項 ２ ０ 】
　 哺 乳 動 物 に お け る 脂 肪 酸 ア ミ ド 加 水 分 解 酵 素 を 阻 害 す る こ と に よ っ て 病 気 ま た は 障 害 を
処 置 す る 方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的 に 有 効 な 量 の 式 ：
【 化 １ ５ 】
　
　
　
　
　
に よ っ て 示 さ れ る 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む 、 該 方 法 。
【 請 求 項 ２ １ 】
　 哺 乳 動 物 に お け る 脂 肪 酸 ア ミ ド 加 水 分 解 酵 素 を 阻 害 す る こ と に よ っ て 病 気 ま た は 障 害 を
処 置 す る 方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的 に 有 効 な 量 の 請 求 項 １ 記 載 の 化 合 物 を 投 与
す る こ と を 含 む 、 該 方 法 。
【 請 求 項 ２ ２ 】
　 哺 乳 動 物 に お け る 神 経 因 性 疼 痛 を 処 置 す る た め の 方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的
に 有 効 な 量 の 請 求 項 １ 記 載 の 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む 、 該 方 法 。
【 請 求 項 ２ ３ 】
　 哺 乳 動 物 に お け る 急 性 痛 を 処 置 す る 方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的 に 有 効 な 量 の
請 求 項 １ 記 載 の 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む 、 該 方 法 。
【 請 求 項 ２ ４ 】
　 哺 乳 動 物 に お け る 慢 性 痛 を 処 置 す る 方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的 に 有 効 な 量 の
請 求 項 １ 記 載 の 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む 、 該 方 法 。
【 請 求 項 ２ ５ 】
　 哺 乳 動 物 に お け る 嘔 吐 を 処 置 す る 方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的 に 有 用 な 量 の 請
求 項 １ 記 載 の 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む 、 該 方 法 。
【 請 求 項 ２ ６ 】
　 哺 乳 動 物 に お け る 不 安 症 を 処 置 す る 方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的 に 有 効 な 量 の
請 求 項 １ 記 載 の 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む 、 該 方 法 。
【 請 求 項 ２ ７ 】
　 哺 乳 動 物 に お け る 摂 食 行 動 を 改 変 す る 方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的 に 有 効 な 量
の 請 求 項 １ 記 載 の 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む 、 該 方 法 。
【 請 求 項 ２ ８ 】
　 哺 乳 動 物 に お け る 運 動 障 害 を 処 置 す る 方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的 に 有 効 な 量
の 請 求 項 １ 記 載 の 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む 、 該 方 法 。
【 請 求 項 ２ ９ 】
　 哺 乳 動 物 に お け る 緑 内 障 を 処 置 す る 方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的 に 有 効 な 量 の
請 求 項 １ 記 載 の 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む 、 該 方 法 。
【 請 求 項 ３ ０ 】
　 哺 乳 動 物 に お け る 脳 損 傷 を 処 置 す る 方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的 に 有 効 な 量 の
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請 求 項 １ 記 載 の 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む 、 該 方 法 。
【 請 求 項 ３ １ 】
　 哺 乳 動 物 に お け る 循 環 器 病 を 処 置 す る 方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的 に 有 効 な 量
の 請 求 項 １ 記 載 の 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む 、 該 方 法 。
【 請 求 項 ３ ２ 】
　 脂 肪 酸 ア ミ ド 加 水 分 解 酵 素 の 阻 害 を 必 要 と す る 病 気 ま た は 障 害 を 処 置 す る た め の 医 薬 組
成 物 で あ っ て 、 治 療 学 的 に 有 効 な 量 の 請 求 項 １ 記 載 の 化 合 物 、 お よ び 医 薬 的 に 許 容 し 得 る
担 体 、 ア ジ ュ バ ン ト ま た は 希 釈 物 を 含 有 す る 、 該 医 薬 組 成 物 。
【 発 明 の 詳 細 な 説 明 】
【 発 明 の 詳 細 な 説 明 】
【 ０ ０ ０ １ 】
（ 技 術 分 野 ）
　 本 発 明 は 、 新 規 な （ オ キ シ ム ） カ ル バ モ イ ル 誘 導 体 、 お よ び 脂 肪 酸 ア ミ ド 加 水 分 解 酵 素
を 阻 害 し 、 そ し て 脂 肪 酸 ア ミ ド 加 水 分 解 酵 素 を 阻 害 す る こ と に よ っ て 有 効 と な り 得 る 病 気
の 処 置 に 有 用 で あ る 該 誘 導 体 を 含 有 す る 医 薬 組 成 物 に 関 す る 。
【 ０ ０ ０ ２ 】
（ 背 景 技 術 ）
　 現 行 の 治 療 を 用 い た 痛 み の 有 効 な 処 置 は 、 有 害 な 影 響 、 お よ び 痛 み の 全 て の 構 成 成 分 に
対 す る 効 力 の 不 足 に よ っ て 制 限 さ れ る 。
【 ０ ０ ０ ３ 】
　 現 行 の 研 究 は 、 よ り 有 効 な 鎮 痛 薬 を 開 発 す る た め に 痛 み の プ ロ セ ス の 分 子 的 な お よ び 生
理 学 的 な 構 成 成 分 を 理 解 す る こ と を 目 指 し て い る （ Levine, J. D.に よ る ， New Direction
s in Pain Research: Meeting Report Molecules to Maladies,  20: 649-654, 19
98； Pasternak, G. W.に よ る ， The Central Questions in Pain Perception May Be Peri
pheral,  95： 10354-10355, 1998） 。
【 ０ ０ ０ ４ 】
　 カ ン ナ ビ ノ イ ド の 鎮 痛 性 は 、 長 年 に わ た っ て 且 つ 多 数 の 文 献 に よ っ て 知 ら れ る 。 カ ン ナ
ビ ノ イ ド は 痛 み の 多 数 の 前 臨 床 モ デ ル （ 神 経 因 性 疼 痛 を 含 む ） に お い て 活 性 で あ る 。 最 近
の 数 年 間 に 、 い く つ か の 内 因 性 カ ン ナ ビ ノ イ ド （ 脂 肪 酸 ア ミ ド ア ラ キ ド ニ ル エ タ ノ ー ル ア
ミ ド （ ア ナ ン ダ ミ ド ） お よ び ア ラ キ ド ニ ル ア ミ ノ 酸 （ 例 え ば 、 Ｎ － ア ラ キ ド ニ ル グ リ シ ン
， ホ モ － γ － リ ノ レ ニ ル (linolenyl)－ エ タ ノ ー ル ア ミ ド お よ び ド コ サ テ ト ラ エ ニ ル (doco
satetraenyl)－ エ タ ノ ー ル ア ミ ド ） 、 並 び に ２ － ア ラ キ ド ニ ル － グ リ セ ロ ー ル を 含 む ） は
、 実 験 動 物 に お い て 鎮 痛 を 誘 発 す る こ と が 分 か っ て い る （ DeVane, W. A.ら に よ る , Isola
tion and Structure of a Brain Constituent That Binds to the Cannabinoid Receptor
s,  258: 1946-1949, 1992； Hanus, L.ら に よ る ， Two New Unsaturated Fatty Ac
id Ethanolamides in Brain that Bind to the Cannabinoid Receptor,  3
6: 3032-3034, 1993； Machoulam, R.ら に よ る ， Identification of an Endogenous 2-Mon
oglyceride, Present in Canine Gut, That Binds To Cannabinoid Receptors, 

 50: 83-90, 1995； Vogel, Z.ら に よ る ， Cannabinomimetic Behavioral Effe
cts of and Adenylate Cyclase Inhibition By Two New Endogenous Anandamides, 

 287: 145-152, 1995； Hargreaves, K. M.ら に よ る ， Cannabinoids Reduce
 Hyperalgesia and Inflammation Via Interaction With Peripheral CB1 Receptors, 
 75: 111-119, 1998； Rice, A. S. C.ら に よ る ， The Anti-Hyperalgesic Actions of t

he Cannabinoid Anandamide and the Putative CB2 Receptor Agonist Palmitoylethanol
amide in Visceral and Somatic Inflammatory Pain,  76: 189-199, 1998； Huang, 
S. M.ら に よ る ， Identification of a New Class of Molecules, the Arachidonyl Amino
 Acids, and Characterization of One Member That Inhibits Pain, 

, 276: 46, 42639-42644, 2001） 。 カ ン ナ ビ ノ イ ド 受 容 体 拮 抗 薬 お よ び カ ン ナ ビ ノ
イ ド 受 容 体 ア ン チ セ ン ス が 動 物 に お け る 痛 覚 過 敏 を 誘 発 す る 可 能 性 は 、 内 因 性 カ ン ナ ビ ノ
イ ド が 侵 害 受 容 性 の 閾 値 を 制 御 す る こ と を 示 唆 す る （ Hargreaves, K. M.ら に よ る ， Hypoa
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ctivity of the Spinal Cannabinoid System Results in NMDA-Dependent Hyperalgesia,
  18: 451-457,1998； Piomelli, D.ら に よ る ， Control of Pain Initiation
 By Endogenous Cannabinoids,  394: 277-281, 1998； Fields, H. L.ら に よ る ， A
n Analgesia Circuit Activated By Cannabinoids, Nature 395: 381-383, 1998） 。 向 神
経 活 性 脂 肪 酸 ア ミ ド （ 例 え ば 、 ア ナ ン ダ ミ ド ） レ ベ ル の 上 昇 は 、 痛 覚 過 敏 を 与 え る 特 異 な
機 構 を 供 し 得 る 。 内 因 性 カ ン ナ ビ ノ イ ド が 合 成 さ れ る 機 構 は 十 分 に 理 解 さ れ て い な い ； 従
っ て 、 こ れ ら の 化 合 物 の 合 成 を 増 大 さ せ る こ と を 目 的 と す る 薬 物 に つ い て の 標 的 は 、 同 定
さ れ る の が 遅 い 。
【 ０ ０ ０ ５ 】
　 ア ナ ン ダ ミ ド お よ び 他 の 同 定 さ れ て い る 内 因 性 カ ン ナ ビ ノ イ ド は 、 膜 結 合 性 酵 素 、 脂 肪
酸 ア ミ ド 加 水 分 解 酵 素 （ Ｆ Ａ Ａ Ｈ ） に よ る 切 断 機 構 に よ っ て 失 活 す る 。 従 っ て 、 Ｆ Ａ Ａ Ｈ
は 、 内 因 性 カ ン ナ ビ ノ イ ド の 活 性 を 制 御 す る た め の 重 要 な 標 的 で あ る 。 Ｆ Ａ Ａ Ｈ の 阻 害 は
、 ア ナ ン ダ ミ ド ま た は 他 の 内 因 性 カ ン ナ ビ ノ イ ド の レ ベ ル を 上 昇 さ せ て 、 侵 害 受 容 性 の 閾
値 を 増 大 し 得 る 。 そ の 上 、 Ｆ Ａ Ａ Ｈ の 阻 害 は ま た 、 嘔 吐 、 不 安 症 、 摂 食 行 動 、 運 動 障 害 、
緑 内 障 、 神 経 保 護 お よ び 循 環 器 病 の 処 置 に お け る 他 の カ ン ナ ビ ノ イ ド 作 動 薬 の 治 療 学 的 な
利 点 を も 拡 張 す る で あ ろ う 。
【 ０ ０ ０ ６ 】
(発 明 の 概 要 ）
　 当 該 分 野 の 当 業 者 に と っ て 明 白 で あ ろ う 上 記 お よ び 他 の 目 的 お よ び 利 点 は 、 本 発 明 に お
い て 達 成 さ れ る 。 本 発 明 は 第 １ の 態 様 に お い て 、 式 Ｉ ：
【 化 １ 】
　
　
　
　
　
の 化 合 物 、 ま た は そ の 医 薬 的 に 許 容 し 得 る 塩 も し く は 溶 媒 和 物 に 関 す る 。
　 上 記 式 中 、
　 Ａ は 、 ジ ベ ン ゾ フ ラ ニ ル 、 ジ ベ ン ゾ チ エ ニ ル 、 ナ フ チ ル 、 イ ン ド リ ル 、 フ ル オ レ ニ ル 、
ま た は カ ル バ ゾ リ ル で あ る か 、 あ る い は 式 Ｉ Ｉ ：
【 化 ２ 】
　
　
　
　
　
（ 式 中 、
　 ａ は 、 １ ま た は ２ で あ り ；
　 Ｒ は 、 場 合 に よ り フ ェ ニ ル 、 ピ リ ジ ル も し く は モ ル ホ リ ニ ル で 置 換 さ れ た Ｃ １ ～ １ ６ ア
ル コ キ シ ； 場 合 に よ り Ｃ １ ～ ４ ア ル キ ル で 置 換 さ れ た フ ェ ニ ル ； フ ェ ノ キ シ ； フ ェ ニ ル －
Ｃ １ ～ ４ ア ル キ ル オ キ シ － ； ピ リ ジ ル オ キ シ ； ピ リ ジ ル － Ｃ １ ～ ４ ア ル キ ル オ キ シ － ； －
Ｎ (Ｈ )－ Ｃ (Ｏ )－ Ｃ １ ～ １ ６ ア ル キ ル ； ま た は － Ｃ (Ｏ )－ Ｎ (Ｈ )－ Ｃ １ ～ １ ６ ア ル キ ル で
あ り ；
　 Ｒ １ は 、 結 合 、 ま た は Ｃ １ ～ ３ の 分 枝 も し く は 直 鎖 の 脂 肪 族 炭 化 水 素 で あ る ）
に よ っ て 示 さ れ ； そ し て 、
　 Ｂ は 、 Ｃ １ ～ ４ ア ル キ ル 、 イ ン ド リ ル 、 ベ ン ゾ フ ラ ニ ル 、 ベ ン ゾ チ エ ニ ル 、 ジ ベ ン ゾ フ
ラ ニ ル 、 ジ ベ ン ゾ チ エ ニ ル 、 フ ル オ レ ニ ル 、 カ ル バ ゾ リ ル 、 ナ フ チ ル 、 キ ノ リ ニ ル ま た は
イ ソ キ ノ リ ニ ル （ 各 々 は 場 合 に よ り 、 Ｃ １ ～ ４ の 分 枝 も し く は 直 鎖 の 脂 肪 族 炭 化 水 素 、 Ｃ

１ ～ ４ ア ル コ キ シ 、 ハ ロ 、 ハ ロ ア ル キ ル 、 ニ ト ロ お よ び (Ｃ １ ～ ３ ア ル キ ル )０ ～ ２ ア ミ ノ
－ か ら な る 群 か ら 選 ば れ る 、 １ つ 以 上 の 同 じ か ま た は 異 な る 置 換 基 で 置 換 さ れ る ） で あ る
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か 、 あ る い は 式 Ｉ Ｉ Ｉ ま た は 式 Ｉ Ｖ ：
【 化 ３ 】
　
　
　
　
　
（ 式 中 、
　 Ｒ ２ は 、 水 素 、 ハ ロ 、 ま た は Ｃ １ ～ ４ ア ル キ ル で あ り ；
　 Ｒ ３ は 、 Ｃ １ ～ ４ ア ル キ ル 、 ピ リ ジ ル 、 ま た は 場 合 に よ り ハ ロ 、 Ｃ １ ～ ４ ハ ロ ア ル キ ル
お よ び ニ ト ロ か ら な る 群 か ら 選 ば れ る １ つ 以 上 の 同 じ か も し く は 異 な る 置 換 基 で 置 換 さ れ
た フ ェ ニ ル で あ り ；
　 Ｘ は 、 Ｃ Ｈ ま た は 窒 素 で あ り ；
　 Ｒ ４ は 、 Ｃ １ ～ ４ の 分 枝 も し く は 直 鎖 の 脂 肪 族 炭 化 水 素 、 Ｃ １ ～ ４ ア ル コ キ シ 、 ハ ロ 、
ハ ロ ア ル キ ル 、 ニ ト ロ ま た は ア ミ ノ で あ り ； そ し て 、
　 ｂ は 、 ０ ～ ３ で あ り ；
　 但 し 、 Ｒ ２ が ハ ロ で あ る 場 合 に は 、 Ｒ ３ は ハ ロ で は な く ； そ し て 、
　 Ｒ ３ が ハ ロ で あ る 場 合 に は 、 Ｒ ２ は ハ ロ で は な い ）
に よ っ て 示 さ れ る 。
【 ０ ０ ０ ７ 】
　 本 発 明 の 第 １ の 態 様 の 別 の 実 施 態 様 に よ れ ば 、 Ａ は ジ ベ ン ゾ フ ラ ニ ル で あ る 、 第 １ の 態
様 の 第 １ の 実 施 態 様 に 記 載 の 式 Ｉ の 化 合 物 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ ０ ８ 】
　 本 発 明 の 第 １ の 態 様 の 別 の 実 施 態 様 に よ れ ば 、 Ａ は イ ン ド リ ル で あ る 、 第 １ の 態 様 の 第
１ の 実 施 態 様 に 記 載 の 式 Ｉ の 化 合 物 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ ０ ９ 】
　 本 発 明 の 第 １ の 態 様 の 別 の 実 施 態 様 に よ れ ば 、 Ａ は 式 Ｉ Ｉ ：
【 化 ４ 】
　
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 ａ は 、 １ で あ り ；
　 Ｒ は 、 場 合 に よ り フ ェ ニ ル で 置 換 さ れ た Ｃ １ ～ ４ ア ル コ キ シ 、 フ ェ ノ キ シ 、 ピ リ ジ ル オ
キ シ 、 ま た は 場 合 に よ り Ｃ １ ～ １ ６ ア ル キ ル で 置 換 さ れ た ア ミ ド で あ り ；
　 Ｒ １ は 、 結 合 で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ 、 そ し て 、
　 Ｂ は 、 式 Ｉ Ｉ Ｉ ：
【 化 ５ 】
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 Ｒ ２ は 水 素 で あ り 、 そ し て 、
　 Ｒ ３ は 、 メ チ ル 、 ピ リ ジ ル 、 ま た は 場 合 に よ り １ つ 以 上 の ハ ロ 、 ハ ロ ア ル キ ル も し く は
ニ ト ロ で 置 換 さ れ た フ ェ ニ ル で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ る 、 第 １ の 態 様 の 第 １ の 実 施 態 様 に 記 載 の 式 Ｉ の 化 合 物 を 提 供 す る 。
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【 ０ ０ １ ０ 】
　 本 発 明 の 第 １ の 態 様 の 別 の 実 施 態 様 に よ れ ば 、 Ｂ は 式 Ｉ Ｉ Ｉ ：
【 化 ６ 】
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 Ｒ ２ は 、 水 素 ま た は メ チ ル で あ り ； そ し て 、
　 Ｒ ３ は 、 メ チ ル 、 ま た は １ つ 以 上 の ハ ロ 、 ハ ロ ア ル キ ル も し く は ニ ト ロ で 置 換 さ れ た フ
ェ ニ ル で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ る 、 第 １ の 態 様 の 第 １ の 実 施 態 様 に 記 載 の 式 Ｉ の 化 合 物 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ １ １ 】
　 本 発 明 の 第 １ の 態 様 の 別 の 実 施 態 様 に よ れ ば 、 Ｂ は 式 Ｉ Ｉ Ｉ ：
【 化 ７ 】
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 Ｒ ２ は 、 水 素 ま た は メ チ ル で あ り ； そ し て 、
　 Ｒ ３ は 、 メ チ ル 、 ま た は １ つ 以 上 の ハ ロ 、 ハ ロ ア ル キ ル も し く は ニ ト ロ で 置 換 さ れ た フ
ェ ニ ル で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ る 、 第 １ の 態 様 の 第 １ の 実 施 態 様 に 記 載 の 式 Ｉ の 化 合 物 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ １ ２ 】
　 本 発 明 の 第 １ の 態 様 の 別 の 実 施 態 様 に よ れ ば 、 Ｂ は 式 Ｉ Ｖ ：
【 化 ８ 】
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 Ｘ は 、 Ｃ Ｈ で あ り ；
　 Ｒ ４ は 、 ハ ロ で あ り ； そ し て 、
　 ｂ は 、 １ で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ る 、 第 １ の 態 様 の 第 １ の 実 施 態 様 に 記 載 の 式 Ｉ の 化 合 物 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ １ ３ 】
　 本 発 明 の 第 １ の 態 様 の 別 の 実 施 態 様 に よ れ ば 、 Ｂ は 式 Ｉ Ｖ ：
【 化 ９ 】
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 Ｘ は 、 窒 素 で あ り ； そ し て 、
　 ｂ は 、 ０ で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ る 、 第 １ の 態 様 の 第 １ の 実 施 態 様 に 記 載 の 式 Ｉ の 化 合 物 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ １ ４ 】
　 本 発 明 の 第 １ の 態 様 の 別 の 実 施 態 様 に よ れ ば 、 Ｂ は 式 Ｖ ：
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【 化 １ ０ 】
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 Ｘ は 、 窒 素 で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ る 、 第 １ の 態 様 の 第 １ の 実 施 態 様 に 記 載 の 式 Ｉ の 化 合 物 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ １ ５ 】
　 本 発 明 の 第 ２ の 態 様 の 様 々 な 実 施 態 様 に よ れ ば 、 式 Ｉ Ｉ Ｉ 、 式 Ｉ Ｖ ま た は 式 Ｖ ：
【 化 １ １ 】
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 Ｒ ２ は 、 水 素 ま た は メ チ ル で あ り ；
　 Ｒ ３ は 、 Ｃ １ ～ ４ ア ル キ ル 、 ピ リ ジ ル 、 ま た は 場 合 に よ り １ つ 以 上 の ハ ロ 、 ハ ロ ア ル キ
ル も し く は ニ ト ロ で 置 換 さ れ た フ ェ ニ ル で あ り ；
　 Ｘ は 、 Ｃ Ｈ ま た は 窒 素 で あ り ；
　 Ｒ ４ は 、 Ｃ １ ～ ４ の 分 枝 も し く は 直 鎖 の 脂 肪 族 炭 化 水 素 、 Ｃ １ ～ ４ ア ル コ キ シ 、 ハ ロ 、
ハ ロ ア ル キ ル ま た は ア ミ ノ で あ り ； そ し て 、
　 ｂ は 、 ０ ～ ３ で あ る ］
の 化 合 物 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ １ ６ 】
　 本 発 明 の 第 ２ の 態 様 の 様 々 な 実 施 態 様 に よ れ ば 、 式 Ｖ Ｉ ：
【 化 １ ２ 】
　
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 ａ は 、 １ で あ り ；
　 Ｒ は 、 Ｃ １ ～ １ ２ ア ル コ キ シ で あ り ；
　 Ｒ ２ は 、 水 素 ま た は メ チ ル で あ り ； そ し て 、
　 Ｒ ３ は 、 メ チ ル 、 ピ リ ジ ル 、 ま た は 場 合 に よ り １ つ 以 上 の ハ ロ 、 ハ ロ ア ル キ ル も し く は
ニ ト ロ で 置 換 さ れ た フ ェ ニ ル で あ る ］
の 化 合 物 、 ま た は そ の 医 薬 的 に 許 容 し 得 る 塩 も し く は 溶 媒 和 物 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ １ ７ 】
　 本 発 明 の 第 ２ の 態 様 の 別 の 実 施 態 様 に よ れ ば 、 Ｒ ２ は 水 素 で あ り 、 そ し て Ｒ ３ は 場 合 に
よ り １ つ 以 上 の ハ ロ 、 ハ ロ ア ル キ ル ま た は ニ ト ロ で 置 換 さ れ た フ ェ ニ ル で あ る 、 第 ２ の 態
様 の 第 １ の 実 施 態 様 に 記 載 の 式 Ｖ Ｉ の 化 合 物 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ １ ８ 】
　 本 発 明 の 第 ２ の 態 様 の 別 の 実 施 態 様 に よ れ ば 、 Ｒ ２ は メ チ ル で あ り 、 そ し て Ｒ ３ は メ チ
ル で あ る 、 第 ２ の 態 様 の 第 １ の 実 施 態 様 に 記 載 の 式 Ｖ Ｉ の 化 合 物 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ １ ９ 】
　 本 発 明 の 第 ２ の 態 様 の 別 の 実 施 態 様 に よ れ ば 、 第 ２ の 態 様 の 第 １ の 実 施 態 様 に 記 載 の 式
Ｖ Ｉ の 化 合 物 を 提 供 し 、 こ の も の は 、
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ウ ン デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ
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ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ
ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ
ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － オ ク チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム
；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ
ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ３ ， ４ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]
カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ２ ， ６ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]
カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ２ ， ４ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ ]
カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ３ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ
ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ
ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム
；
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ
ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ド デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － オ ク チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ
ム ；
　 ２ ， ３ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ )
カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ウ ン デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ
シ ム ；
　 ２ ， ４ ， ５ － ト リ フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア
ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － フ ェ ノ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]
オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ウ ン デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ
シ ム ；
　 ４ － ト リ フ ル オ ロ メ チ ル － ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア
ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － フ ェ ノ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ヘ プ チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － (２ － フ ェ ニ ル エ ト キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]
オ キ シ ム ；
　 ２ － フ ル オ ロ － ３ － ト リ フ ル オ ロ メ チ ル － ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ
シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 (４ － ウ ン デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 フ ェ ニ ル エ ス テ ル ；
　 プ ロ パ ン － ２ － オ ン ， Ｏ － [[(４ － ヘ プ チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ
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シ ム ；
　 プ ロ パ ン － ２ － オ ン ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ
ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － (フ ェ ニ ル メ ト キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ
シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － ２ － (フ ェ ニ ル エ ト キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ
]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ２ － フ ル オ ロ － ５ － ト リ フ ル オ ロ メ チ ル － ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ
シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － (フ ェ ニ ル メ ト キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ ]カ
ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ３ － ピ リ ジ ン カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(３ － フ ェ ノ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ
キ シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － (３ － フ ェ ニ ル プ ロ ポ キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ
ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(３ － フ ェ ノ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ペ ン チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]
オ キ シ ム ；
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ヘ プ チ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ
ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ３ － ピ リ ジ ン カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － フ ェ ノ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ
キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － (３ － フ ェ ニ ル プ ロ ポ キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ
ル ]オ キ シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ペ ン チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ド デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 プ ロ パ ン － ２ － オ ン ， Ｏ － [[(４ － ド デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ
シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ド デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ
ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ペ ン チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ
ム ；
　 ２ ， ４ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ナ ノ イ ル ア
ミ ノ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ヘ プ チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ペ ン チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ
ム ；
　 プ ロ パ ン － ２ － オ ン ， Ｏ － [[(４ － ウ ン デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ
キ シ ム ；
　 プ ロ パ ン － ２ － オ ン ， Ｏ － [[(４ － ド デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ
シ ム ；
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ペ ン チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － プ ロ ポ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ヘ プ チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ
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ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム ；
　 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ヘ キ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ
ム ；
　 プ ロ パ ン － ２ － オ ン ， Ｏ － [[(４ － ヘ プ チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ
シ ム ；
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ヘ キ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム ； お よ び 、
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]
オ キ シ ム
か ら な る 群 か ら 選 ば れ る 要 素 で あ る 。
【 ０ ０ ２ ０ 】
　 本 発 明 の 第 ３ の 態 様 の 様 々 な 実 施 態 様 に よ れ ば 、 式 Ｖ Ｉ Ｉ ：
【 化 １ ３ 】
　
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 ａ は 、 １ で あ り ；
　 Ｒ は 、 Ｃ １ ～ １ ２ ア ル コ キ シ で あ り ；
　 Ｒ ４ は 、 ハ ロ で あ り ；
　 Ｘ は 、 Ｃ Ｈ ま た は 窒 素 で あ り ； そ し て 、
　 ｂ は 、 ０ ～ ２ で あ り ；
　 但 し 、 Ｘ は 窒 素 で あ る 場 合 に は 、 ｂ は ０ で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ る 化 合 物 、 ま た は そ の 医 薬 的 に 許 容 し 得 る 塩 も し く は 溶 媒 和 物 を 提 供 す る
。
【 ０ ０ ２ １ 】
　 本 発 明 の 第 ３ の 態 様 の 別 の 実 施 態 様 に よ れ ば 、 Ｘ は Ｃ Ｈ で あ っ て 、 こ の も の は 、
　 (４ － ウ ン デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 フ ェ ニ ル エ ス テ ル ；
　 (４ － デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 フ ェ ニ ル エ ス テ ル ；
　 (４ － ド デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 フ ェ ニ ル エ ス テ ル ；
　 (４ － オ ク チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 ２ － フ ル オ ロ － フ ェ ニ ル エ ス テ ル ；
　 (４ － オ ク チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 フ ェ ニ ル エ ス テ ル ；
　 (４ － ヘ プ チ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 フ ェ ニ ル エ ス テ ル ； お よ び
　 (４ － デ シ ル オ キ シ － フ ェ ニ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 ２ － フ ル オ ロ － フ ェ ニ ル エ ス テ ル 、
か ら な る 群 か ら 選 ば れ る 要 素 で あ る 、 第 ３ の 態 様 の 第 １ の 実 施 態 様 に 記 載 の 式 Ｖ Ｉ の 化 合
物 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ ２ ２ 】
　 本 発 明 の 第 ４ の 態 様 の 様 々 な 実 施 態 様 に よ れ ば 、 式 Ｖ Ｉ Ｉ Ｉ ：
【 化 １ ４ 】
　
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 ａ は 、 １ で あ り ；
　 Ｒ は 、 Ｃ １ ～ １ ２ ア ル コ キ シ で あ り ；
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　 Ｒ １ は 、 Ｃ １ ～ ３ の 分 枝 ま た は 直 鎖 の 脂 肪 族 炭 化 水 素 で あ り ；
　 Ｒ ４ は 、 フ ェ ニ ル 、 Ｃ １ ～ ３ ア ル コ キ シ ま た は ハ ロ で あ り ；
　 Ｘ は 、 Ｃ Ｈ ま た は 窒 素 で あ り ； そ し て 、
　 ｂ は 、 ２ で あ る ］
の 化 合 物 、 ま た は そ の 医 薬 的 に 許 容 し 得 る 塩 も し く は 溶 媒 和 物 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ ２ ３ 】
　 本 発 明 の 第 ４ の 態 様 の 別 の 実 施 態 様 に よ れ ば 、 Ｘ は Ｃ Ｈ で あ っ て 、 こ の も の は 、
　 (４ － ブ ト キ シ － ベ ン ジ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 ４ － フ ル オ ロ － フ ェ ニ ル エ ス テ ル ；
　 ピ リ ジ ン － ３ － カ ル バ ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ブ ト キ シ － ベ ン ジ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]
オ キ シ ム ；
　 (４ － ブ ト キ シ － ベ ン ジ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 フ ェ ニ ル エ ス テ ル ；
　 [１ － (４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )－ プ ロ ピ ル ]－ カ ル バ ミ ン 酸 ２ － フ ル オ ロ － フ ェ ニ ル エ
ス テ ル ；
　 (４ － ブ ト キ シ － ベ ン ジ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 ２ ， ４ － ジ フ ル オ ロ － フ ェ ニ ル エ ス テ ル ；
　 (４ － ブ ト キ シ － ベ ン ジ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 ４ － メ ト キ シ － フ ェ ニ ル エ ス テ ル ；
　 [１ － (４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )－ プ ロ ピ ル ]－ カ ル バ ミ ン 酸 ４ － フ ル オ ロ － フ ェ ニ ル エ
ス テ ル ；
　 (４ － ブ ト キ シ － ベ ン ジ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 ２ － フ ル オ ロ － フ ェ ニ ル エ ス テ ル ； お よ び
　 (４ － ブ ト キ シ － ベ ン ジ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 ３ － ク ロ ロ － フ ェ ニ ル エ ス テ ル 、
か ら な る 群 か ら 選 ば れ る 要 素 で あ る 、 第 ４ の 態 様 の 第 １ の 実 施 態 様 に 記 載 の 式 Ｖ Ｉ Ｉ Ｉ の
化 合 物 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ ２ ４ 】
　 本 発 明 の 第 ５ の 態 様 の 様 々 な 実 施 態 様 に よ れ ば 、 式 Ｉ Ｘ ：
【 化 １ ５ 】
　
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 ａ は 、 １ で あ り ；
　 Ｒ は 、 Ｃ １ ～ １ ２ ア ル コ キ シ で あ り ；
　 Ｒ １ は 、 Ｃ １ ～ ３ の 分 枝 ま た は 直 鎖 の 脂 肪 族 炭 化 水 素 で あ り ； そ し て 、
　 Ｘ は 、 Ｃ Ｈ ま た は 窒 素 で あ る ］
の 化 合 物 、 ま た は そ の 医 薬 的 に 許 容 し 得 る 塩 も し く は 溶 媒 和 物 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ ２ ５ 】
　 本 発 明 の 第 ５ の 態 様 の 別 の 実 施 態 様 に よ れ ば 、 Ｘ は Ｃ Ｈ で あ っ て 、 こ の も の は 、
　 (４ － ブ ト キ シ － ベ ン ジ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 キ ノ リ ン － ６ － イ ル エ ス テ ル ；
　 (４ － ブ ト キ シ － ベ ン ジ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 ナ フ タ レ ン － ２ － イ ル エ ス テ ル ；
　 [１ － (４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )－ プ ロ ピ ル ]－ カ ル バ ミ ン 酸 キ ノ リ ン － ６ － イ ル エ ス テ
ル ； お よ び
　 (４ － ブ ト キ シ － ベ ン ジ ル )－ カ ル バ ミ ン 酸 ナ フ タ レ ン － １ － イ ル エ ス テ ル
か ら な る 群 か ら 選 ば れ る 要 素 で あ る 、 第 ５ の 態 様 の 第 １ の 実 施 態 様 に 記 載 の 式 Ｉ Ｘ の 化 合
物 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ ２ ６ 】
　 本 発 明 の 第 ６ の 態 様 の 様 々 な 実 施 態 様 に よ れ ば 、 哺 乳 動 物 に お け る 脂 肪 酸 ア ミ ド 加 水 分
解 酵 素 を 阻 害 す る こ と に よ っ て 病 気 ま た は 障 害 を 処 置 す る 方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治
療 学 的 に 有 効 な 量 の 式 Ｉ の 化 合 物 ま た は 構 造 ：
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【 化 １ ６ 】
　
　
　
　
　
を 有 す る 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む 、 該 方 法 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ ２ ７ 】
　 本 発 明 の 第 ７ の 態 様 の 様 々 な 実 施 態 様 に よ れ ば 、 哺 乳 動 物 に お け る 脂 肪 酸 ア ミ ド 加 水 分
解 酵 素 を 阻 害 す る こ と に よ っ て 病 気 ま た は 障 害 を 処 置 す る 方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治
療 学 的 に 有 効 な 量 の 式 Ｉ の 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む 、 該 方 法 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ ２ ８ 】
　 本 発 明 の 第 ８ の 態 様 の 様 々 な 実 施 態 様 に よ れ ば 、 哺 乳 動 物 に お け る 神 経 因 性 疼 痛 を 処 置
す る 方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的 に 有 効 な 量 の 式 Ｉ の 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含
む 、 該 方 法 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ ２ ９ 】
　 本 発 明 の 第 ９ の 態 様 の 様 々 な 実 施 態 様 に よ れ ば 、 哺 乳 動 物 に お け る 急 性 痛 を 処 置 す る 方
法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的 に 有 効 な 量 の 式 Ｉ の 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む 、 該
方 法 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ ３ ０ 】
　 本 発 明 の 第 １ ０ の 態 様 の 様 々 な 実 施 態 様 に よ れ ば 、 哺 乳 動 物 に お け る 慢 性 痛 を 処 置 す る
方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的 に 有 効 な 量 の 式 Ｉ の 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む 、
該 方 法 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ ３ １ 】
　 本 発 明 の 第 １ １ の 態 様 の 様 々 な 実 施 態 様 に よ れ ば 、 哺 乳 動 物 に お け る 嘔 吐 を 処 置 す る 方
法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的 に 有 効 な 量 の 式 Ｉ の 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む 、 該
方 法 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ ３ ２ 】
　 本 発 明 の 第 １ ２ の 態 様 の 様 々 な 実 施 態 様 に よ れ ば 、 哺 乳 動 物 に お け る 不 安 症 を 処 置 す る
方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的 に 有 効 な 量 の 式 Ｉ の 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む 、
該 方 法 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ ３ ３ 】
　 本 発 明 の 第 １ ３ の 態 様 の 様 々 な 実 施 態 様 に よ れ ば 、 哺 乳 動 物 に お け る 摂 食 行 動 を 改 変 す
る 方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的 に 有 効 な 量 の 式 Ｉ の 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む
、 該 方 法 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ ３ ４ 】
　 本 発 明 の 第 １ ４ の 態 様 の 様 々 な 実 施 態 様 に よ れ ば 、 哺 乳 動 物 に お け る 運 動 障 害 を 処 置 す
る 方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的 に 有 効 な 量 の 式 Ｉ の 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む
、 該 方 法 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ ３ ５ 】
　 本 発 明 の 第 １ ５ の 態 様 の 様 々 な 実 施 態 様 に よ れ ば 、 哺 乳 動 物 に お け る 緑 内 障 を 処 置 す る
方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的 に 有 効 な 量 の 式 Ｉ の 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む 、
該 方 法 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ ３ ６ 】
　 本 発 明 の 第 １ ６ の 態 様 の 様 々 な 実 施 態 様 に よ れ ば 、 哺 乳 動 物 に お け る 脳 損 傷 を 処 置 す る
方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的 に 有 効 な 量 の 式 Ｉ の 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む 、
該 方 法 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ ３ ７ 】
　 本 発 明 の 第 １ ７ の 態 様 の 様 々 な 実 施 態 様 に よ れ ば 、 哺 乳 動 物 に お け る 循 環 器 病 を 処 置 す
る 方 法 で あ っ て 、 該 哺 乳 動 物 に 治 療 学 的 に 有 効 な 量 の 式 Ｉ の 化 合 物 を 投 与 す る こ と を 含 む
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、 該 方 法 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ ３ ８ 】
　 本 発 明 の 第 １ ８ の 態 様 の 様 々 な 実 施 態 様 に よ れ ば 、 脂 肪 酸 ア ミ ド 加 水 分 解 酵 素 の 阻 害 を
必 要 と す る 病 気 ま た は 障 害 を 処 置 す る た め の 医 薬 組 成 物 で あ っ て 、 治 療 学 的 に 有 効 な 量 の
式 Ｉ の 化 合 物 、 お よ び 医 薬 的 に 許 容 し 得 る 担 体 、 ア ジ ュ バ ン ト ま た は 希 釈 物 を 含 有 す る 、
該 医 薬 組 成 物 を 提 供 す る 。
【 ０ ０ ３ ９ 】
（ 発 明 の 詳 細 な 記 載 ）
　 本 発 明 は 、 新 規 な 式 Ｉ ：
【 化 １ ７ 】
　
　
　
　
の 化 合 物 群 、 並 び に そ の 医 薬 的 に 許 容 し 得 る 塩 お よ び 溶 媒 和 物 を 提 供 す る 。
　 上 記 式 中 、
　 Ａ は 、 ジ ベ ン ゾ フ ラ ニ ル 、 ジ ベ ン ゾ チ エ ニ ル 、 ナ フ チ ル 、 イ ン ド リ ル 、 フ ル オ レ ニ ル 、
ま た は カ ル バ ゾ リ ル で あ る か 、 あ る い は 式 Ｉ Ｉ ：
【 化 １ ８ 】
　
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 ａ は 、 １ ま た は ２ で あ り ；
　 Ｒ は 、 場 合 に よ り フ ェ ニ ル 、 ピ リ ジ ル も し く は モ ル ホ リ ニ ル で 置 換 さ れ た Ｃ １ ～ １ ６ ア
ル コ キ シ ； 場 合 に よ り Ｃ １ ～ ４ ア ル キ ル で 置 換 さ れ た フ ェ ニ ル ； フ ェ ノ キ シ ； フ ェ ニ ル －
Ｃ １ ～ ４ ア ル キ ル オ キ シ － ； ピ リ ジ ル オ キ シ ； ピ リ ジ ル － Ｃ １ ～ ４ ア ル キ ル オ キ シ － ； －
Ｎ (Ｈ )－ Ｃ (Ｏ )－ Ｃ １ ～ １ ６ ア ル キ ル ； ま た は － Ｃ (Ｏ )－ Ｎ (Ｈ )－ Ｃ １ ～ １ ６ ア ル キ ル で
あ り ；
　 Ｒ １ は 、 結 合 、 ま た は Ｃ １ ～ ３ の 分 枝 も し く は 直 鎖 の 脂 肪 族 炭 化 水 素 で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ 、 そ し て 、
　 Ｂ は 、 Ｃ １ ～ ４ ア ル キ ル 、 イ ン ド リ ル 、 ベ ン ゾ フ ラ ニ ル 、 ベ ン ゾ チ エ ニ ル 、 ジ ベ ン ゾ フ
ラ ニ ル 、 ジ ベ ン ゾ チ エ ニ ル 、 フ ル オ レ ニ ル 、 カ ル バ ゾ リ ル 、 ナ フ チ ル 、 キ ノ リ ニ ル ま た は
イ ソ キ ノ リ ニ ル （ 各 々 は 場 合 に よ り 、 Ｃ １ ～ ４ の 分 枝 も し く は 直 鎖 の 脂 肪 族 炭 化 水 素 、 Ｃ

１ ～ ４ ア ル コ キ シ 、 ハ ロ 、 ハ ロ ア ル キ ル 、 ニ ト ロ お よ び (Ｃ １ ～ ３ ア ル キ ル )０ ～ ２ ア ミ ノ
－ か ら な る 群 か ら 選 ば れ る 、 １ つ 以 上 の 同 じ か ま た は 異 な る 置 換 基 で 置 換 さ れ る ） で あ る
か 、 あ る い は 式 Ｉ Ｉ Ｉ ま た は 式 Ｉ Ｖ ：
【 化 １ ９ 】
　
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 Ｒ ２ は 、 水 素 ま た は メ チ ル で あ り ；
　 Ｒ ３ は 、 Ｃ １ ～ ４ ア ル キ ル 、 ピ リ ジ ル 、 ま た は 場 合 に よ り ハ ロ 、 Ｃ １ ～ ４ ハ ロ ア ル キ ル
お よ び ニ ト ロ か ら な る 群 か ら 選 ば れ る １ つ 以 上 の 同 じ か も し く は 異 な る 置 換 基 で 置 換 さ れ
た フ ェ ニ ル で あ り ；
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　 Ｘ は 、 Ｃ Ｈ ま た は 窒 素 で あ り ；
　 Ｒ ４ は 、 Ｃ １ ～ ４ の 分 枝 も し く は 直 鎖 の 脂 肪 族 炭 化 水 素 、 Ｃ １ ～ ４ ア ル コ キ シ 、 ハ ロ 、
ハ ロ ア ル キ ル 、 ニ ト ロ ま た は ア ミ ノ で あ り ； そ し て 、
　 ｂ は 、 ０ ～ ３ で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ る 。
【 ０ ０ ４ ０ 】
　 Ａ は 、 式 Ｉ Ｉ ：
【 化 ２ ０ 】
　
　
　
　
　
［ 式 中 、
　 ａ は 、 １ で あ り ；
　 Ｒ は 、 Ｃ １ ～ １ ２ ア ル コ キ シ ； フ ェ ノ キ シ ； ピ リ ジ ル オ キ シ ； ま た は 、 場 合 に よ り Ｃ １

～ １ ６ ア ル キ ル で 置 換 さ れ た ア ミ ド で あ り ； そ し て 、
　 Ｒ １ は 、 結 合 で あ る ］
に よ っ て 示 さ れ る こ と が 好 ま し い 。
【 ０ ０ ４ １ 】
　 Ｂ が 、 式 Ｉ Ｉ Ｉ ：
【 化 ２ １ 】
　
　
　
　
に よ っ て 示 さ れ る 場 合 に は 、 Ｒ ２ は 、 水 素 ま た は メ チ ル で あ る こ と が 好 ま し く ； そ し て 、
　 Ｒ ３ は 、 メ チ ル 、 ま た は 場 合 に よ り １ つ 以 上 の ハ ロ 、 ハ ロ ア ル キ ル も し く は ニ ト ロ で 置
換 さ れ た フ ェ ニ ル で あ る こ と が 好 ま し い 。
【 ０ ０ ４ ２ 】
　 Ｂ が 、 式 Ｉ Ｖ ：
【 化 ２ ２ 】
　
　
　
　
に よ っ て 示 さ れ る 場 合 に は 、 Ｘ は 、 Ｃ Ｈ で あ る こ と が 好 ま し く ； Ｒ ４ は 、 ハ ロ で あ る こ と
が 好 ま し く ； そ し て 、 ｂ は 、 １ で あ る 。 し か し な が ら 、 Ｘ が 窒 素 で あ る 場 合 に は 、 ｂ は ０
で あ る こ と が 好 ま し い 。
【 ０ ０ ４ ３ 】
　 Ｂ が 式 Ｖ ：
【 化 ２ ３ 】
　
　
　
　
に よ っ て 示 さ れ る 場 合 に は 、 Ｘ は 、 窒 素 で あ る こ と が 好 ま し い 。
【 ０ ０ ４ ４ 】
　 本 明 細 書 中 に 記 載 の 本 発 明 の 記 載 は 、 化 学 結 合 の 規 則 お よ び 原 理 と 一 致 さ せ る べ き で あ
る 。 例 え ば 、 分 子 が 場 合 に よ り 置 換 さ れ て お り 、 そ し て 該 置 換 が 置 換 さ れ る 分 子 か ら の 水
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素 原 子 の 除 去 を 必 要 と す る 場 合 に は 、 該 分 子 に 関 す る 記 載 は 、 該 水 素 原 子 を 持 つ か ま た は
持 た な い 分 子 を 含 む と 読 む べ き で あ る 。 別 の 例 と し て 、 変 量 が あ る 分 子 ま た は 原 子 で あ る
と 定 義 さ れ て お り 、 そ し て こ の も の が 更 に ０ ま た は い く つ か の 整 数 の 値 を 有 す る と 定 義 さ
れ て い る 場 合 に は 、 該 分 子 と 結 合 す る 結 合 は 、 該 変 量 が ０ に 等 し い 事 象 で は 適 当 に 排 除 さ
れ る べ き で あ る 。
【 ０ ０ ４ ５ 】
　 別 の 実 施 態 様 ま た は 態 様 か ら 従 属 す る 実 施 態 様 ま た は 態 様 は 、 そ れ が 従 属 す る 実 施 態 様
ま た は 態 様 か ら 異 な る 値 お よ び 条 件 を 有 す る 変 量 の み を 記 載 す る で あ ろ う 。 例 え ば 、 従 属
態 様 が 「 フ ェ ニ ル ま た は ピ リ ジ ル 」 （ こ こ で 、 該 フ ェ ニ ル お よ び ピ リ ジ ル は 、 「 場 合 に よ
り 置 換 さ れ る 」 も の と し て 従 属 実 施 態 様 に お い て 記 載 さ れ る ） で あ る 変 量 を 記 載 す る 場 合
に は 、 該 従 属 実 施 態 様 の フ ェ ニ ル お よ び ピ リ ジ ル は ま た 場 合 に よ り 置 換 さ れ る 。
【 ０ ０ ４ ６ 】
　 特 に 特 定 の 記 載 を 具 体 的 に 記 載 し な い 限 り 、 本 発 明 は 、 い ず れ か の お よ び 全 て の 可 能 な
立 体 異 性 体 、 幾 何 異 性 体 、 ジ ア ス テ レ オ マ ー 、 エ ナ ン チ オ マ ー 、 ア ノ マ ー お よ び 光 学 異 性
体 を 含 み 得 る と 理 解 さ れ る べ き で あ る 。 よ り 具 体 的 に は 、 式 （ Ｉ ） の 化 合 物 の オ キ シ ム 部
分 （ す な わ ち 、 Ｎ ＝ Ｃ ） と 結 合 す る 基 は 、 ト ラ ン ソ イ ド (transoid)ま た は シ ソ イ ド (cisoi
d)立 体 配 置 を 仮 定 し 得 る 。
【 ０ ０ ４ ７ 】
　 本 明 細 書 中 で 使 用 す る 「 ハ ロ 」 ま た は 「 ハ ロ ゲ ン 」 と は 、 フ ル オ ロ 、 ク ロ ロ 、 ブ ロ モ お
よ び ヨ ー ド を 含 む 。
【 ０ ０ ４ ８ 】
　 本 明 細 書 中 で 使 用 す る 「 ア ル キ ル 」 ま た は 「 ア ル キ レ ン 」 と は 、 直 鎖 ま た は 分 枝 の 立 体
配 置 を 含 む 。
【 ０ ０ ４ ９ 】
　 本 発 明 の 化 合 物 は 、 医 薬 的 に 許 容 し 得 る 塩 の 形 態 で 存 在 し 得 る 。 該 塩 は 、 無 機 酸 （ 例 え
ば 、 塩 酸 お よ び 硫 酸 ） 、 お よ び 有 機 酸 （ 例 え ば 、 酢 酸 、 ク エ ン 酸 、 メ タ ン ス ル ホ ン 酸 、 ト
ル エ ン ス ル ホ ン 酸 、 酒 石 酸 お よ び リ ン ゴ 酸 ） と の 付 加 塩 を 含 む 。 更 に 、 本 発 明 の 化 合 物 が
酸 性 基 を 含 む 場 合 に は 、 該 酸 性 基 は ア ル カ リ 金 属 塩 （ 例 え ば 、 カ リ ウ ム 塩 お よ び ナ ト リ ウ
ム 塩 ） ； ア ル カ リ 土 類 金 属 塩 （ 例 え ば 、 マ グ ネ シ ウ ム 塩 お よ び カ ル シ ウ ム 塩 ） ； お よ び 、
有 機 塩 基 と の 塩 （ 例 え ば 、 ト リ エ チ ル ア ン モ ニ ウ ム 塩 お よ び ア ル ギ ニ ン 塩 ） 、 の 形 態 で 存
在 し 得 る 。 本 発 明 の 化 合 物 は 、 水 和 ま た は 非 水 和 で あ り 得 る 。
【 ０ ０ ５ ０ 】
　 本 発 明 の 化 合 物 は 、 経 口 剤 形 （ 例 え ば 、 錠 剤 、 カ プ セ ル 剤 （ こ の も の の 各 々 は 、 徐 放 性
ま た は タ イ ム リ リ ー ス の 製 剤 を 含 む ） 、 丸 剤 、 散 剤 、 顆 粒 剤 、 エ リ キ シ ル 剤 、 チ ン キ 剤 、
懸 濁 剤 、 シ ロ ッ プ 剤 お よ び 乳 剤 ） で 投 与 す る こ と が で き る 。 本 発 明 の 化 合 物 は ま た 、 医 薬
分 野 に お け る 当 業 者 に と っ て よ く 知 ら れ る 全 て の 剤 形 を 用 い て 、 静 脈 内 、 腹 腔 内 、 皮 下 、
ま た は 筋 肉 内 で 投 与 す る こ と も で き る 。 該 化 合 物 は 単 独 で 投 与 す る こ と が で き る が 、 し か
し 、 通 常 は 、 投 与 の 選 択 経 路 お よ び 標 準 的 な 薬 務 に 基 づ い て 選 ば れ る 医 薬 的 な 担 体 と 一 緒
に 投 与 さ れ る 。 本 発 明 の 化 合 物 は ま た 、 適 当 な 鼻 腔 内 ビ ヒ ク ル の 局 所 使 用 に よ る 鼻 腔 内 形
態 で 、 ま た は 経 皮 パ ッ チ を 用 い る 経 皮 経 路 に よ っ て 、 投 与 す る こ と も で き る 。 本 発 明 の 化
合 物 を 経 皮 投 与 す る 場 合 に は 、 該 投 与 は 、 投 与 計 画 の 間 連 続 的 で あ る 。
【 ０ ０ ５ １ 】
　 本 発 明 の 化 合 物 の 該 用 量 お よ び 投 与 計 画 、 並 び に ス ケ ジ ュ ー ル は 、 各 々 の 場 合 で 健 全 な
専 門 的 判 断 を 用 い て 、 お よ び レ シ ピ エ ン ト の 年 齢 、 体 重 お よ び 状 況 、 投 与 の 経 路 、 並 び に
疾 患 状 態 の 性 質 お よ び 大 き さ を 考 慮 し て 、 注 意 深 く 調 節 さ れ な け れ ば い け な い 。 優 良 臨 床
試 験 基 準 (good clinical practice)に よ れ ば 、 本 発 明 の 化 合 物 を 、 い ず れ の 有 害 な ま た は
厄 介 な 副 作 用 を 与 え ず に 有 効 な 有 利 効 果 を 与 え る で あ ろ う 濃 度 レ ベ ル で 投 与 す る こ と が 好
ま し い 。
【 ０ ０ ５ ２ 】
　 本 発 明 の 化 合 物 は 、 以 下 に 提 示 す る 記 載 に 従 っ て 製 造 す る こ と が で き る 。 特 に 断 ら な け
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れ ば 、 以 下 の 反 応 式 中 に 提 示 す る 変 量 は 、 式 （ Ｉ ） の 化 合 物 の 記 載 に 従 っ て 定 義 さ れ る 。
【 ０ ０ ５ ３ 】
（ 実 験 ）
【 化 ２ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　 （ ｉ ） Ｒ － ハ ラ イ ド 、 Ｎ ａ Ｈ 、 Ｄ Ｍ Ｆ 、 室 温 ； （ ｉ ｉ ） Ｎ ａ Ｏ Ｈ
、 Ｅ ｔ Ｏ Ｈ 、 室 温 ； （ ｉ ｉ ｉ ） （ ａ ） Ｎ ３ Ｐ (Ｏ )(Ｏ Ｐ ｈ )２ 、 Ｅ ｔ ３ Ｎ 、 ト ル エ ン 、 １ ０
５ ℃ ； （ ｂ ） ８ ０ ℃ で オ キ シ ム Ｃ の 添 加 ； ｎ は ０ ～ ３ で あ り ； そ し て 、 Ｒ 、 Ｒ ２ 、 Ｒ ３ お
よ び Ｂ は 上 で 定 義 す る 通 り で あ る 。
【 化 ２ ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　 （ ｉ ） Ｒ － ハ ラ イ ド 、 Ｎ ａ Ｈ 、 Ｄ Ｍ Ｆ 、 室 温 ； （ ｉ ｉ ） Ｎ ａ Ｏ
Ｈ 、 Ｅ ｔ Ｏ Ｈ 、 室 温 ： （ ｉ ｉ ｉ ） （ ａ ） Ｎ ３ Ｐ (Ｏ )(Ｏ Ｐ ｈ )２ 、 Ｅ ｔ ３ Ｎ 、 ト ル エ ン 、 室
温 、 そ の 後 ９ ０ 分 間 還 流 ； （ ｂ ） 室 温 で オ キ シ ム Ｃ の 添 加 、 １ 時 間 撹 拌 、 ８ ５ ℃ ま で 加 熱
； ｎ は ０ ～ ３ で あ り ； そ し て 、 Ｒ お よ び Ｒ ２ は 上 で 定 義 す る 通 り で あ る 。
【 化 ２ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　 （ ｉ ｖ ） Ｎ ３ Ｐ (Ｏ )(Ｏ Ｐ ｈ )２ 、 Ｅ ｔ ３ Ｎ 、 ト ル エ ン 、 １ ０ ５
℃ ； （ ｂ ） ８ ０ ℃ で Ｂ － Ｏ Ｈ ； ｎ は ０ ～ ３ で あ り ； そ し て 、 Ｂ は 上 で 定 義 す る 通 り で あ る
。
【 ０ ０ ５ ４ 】
　 以 下 の 中 間 体 １ ～ ３ ９ は 、 反 応 式 １ 、 １ Ａ お よ び １ Ｂ に 従 っ て 実 施 例 １ ～ １ ２ ４ を 製 造
す る の に 使 用 す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ５ ５ 】
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反 応 式 １ の 反 応 条 件 ：

反 応 式 １ Ａ の 反 応 条 件 ：

反 応 式 １ Ｂ の 反 応 条 件 ：



中 間 体 １
【 化 ２ ７ 】
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ａ ）
　 ４ － ヒ ド ロ キ シ 安 息 香 酸 エ チ ル （ ２ ． ０ ｇ 、 １ ２ ｍ ｍ ｏ ｌ ） お よ び ブ ロ モ プ ロ パ ン （ ４
． ０ ｇ 、 ３ ２ ． ８ ｍ ｍ ｏ ｌ ） の Ｄ Ｍ Ｆ （ ５ ０ ｍ Ｌ ） 溶 液 に 、 Ｎ ａ Ｈ （ 鉱 油 中 ６ ０ ％ 、 ０ ．
８ ０ ｇ 、 ２ ０ ． ８ ｍ ｍ ｏ ｌ ） を 加 え た 、 得 ら れ た 懸 濁 液 を 室 温 で １ ． ０ 時 間 撹 拌 し た 。 該
混 合 物 を 酢 酸 エ チ ル （ Ｅ ｔ Ｏ Ａ ｃ ） （ ３ ０ ０ ｍ Ｌ ） を 用 い て 希 釈 し 、 水 洗 し 、 次 い で Ｎ ａ

２ Ｓ Ｏ ４ を 用 い て 乾 燥 し た 。 ろ 過 お よ び 真 空 下 で 濃 縮 後 に 、 該 残 渣 を フ ラ ッ シ ュ ク ロ マ ト
グ ラ フ ィ ー （ Ｓ ｉ Ｏ ２ ： Ｅ ｔ Ｏ Ａ ｃ ／ ヘ キ サ ン ） に よ っ て 精 製 し た 。 黄 色 油 状 物 の 本 化 合
物 （ ２ ． ２ ６ ｇ 、 １ ０ ． ９ ｍ ｍ ｏ ｌ 、 ９ １ ％ 収 率 ） を 得 た 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  7.89 (
d, 2H, J = 8.7 Hz), 7.00 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 4.24 (q, 2H, J = 6.9 Hz), 3.98 (t,
 2H, J = 6.6 Hz), 1.72 (m, 2H), 1.29 (t, 3H, J = 6.6 Hz), 0.97 (t, 3H, J = 7.2 H
z)； 元 素 分 析 （ Ｃ １ ２ Ｈ １ ６ Ｏ ３ ・ ０ ． ４ ７ Ｃ ６ Ｈ １ ４ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： Ｃ , 71.54;
 Ｈ , 9.14; Ｎ , 0.00。 実 測 値 ： Ｃ , 71.57; Ｈ , 8.78, Ｎ , 0.00； 質 量 分 析 ： ２ ０ ９ ． ０
４ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ５ ６ 】
中 間 体 ２
【 化 ２ ８ 】
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ａ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 す る 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  7.89 (d, 2H, J = 9.0 Hz)
, 7.00 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 4.24 (q, 2H, J = 6.9 Hz), 4.08 (q, 2H, J = 6.9 Hz), 
1.31 (m, 6H)； 元 素 分 析 （ Ｃ １ １ Ｈ １ ４ Ｏ ３ ・ ０ ． ４ ７ Ｃ ６ Ｈ １ ４ と し て 計 算 ） 計 算 値 ：
Ｃ , 70.71; Ｈ , 8.83; Ｎ , 0.00。 実 測 値 ： Ｃ , 71.10; Ｈ , 8.43, Ｎ , 0.00； 質 量 分 析 ：
１ ９ ４ ． ９ ３ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ５ ７ 】
中 間 体 ３
【 化 ２ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ａ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 す る 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  7.89 (d, 2H, J = 8.7 Hz)
, 7.00 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 4.24 (q, 2H, J = 6.9 Hz), 4.01 (t, 2H, J = 6.6 Hz), 
1.72 (m, 2H), 1.29 (m, 7H, J = 6.6 Hz), 0.97 (t, 3H, J = 7.2 Hz)； 元 素 分 析 （ Ｃ １
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４ － プ ロ ポ キ シ － 安 息 香 酸 エ チ ル エ ス テ ル

４ － エ ト キ シ － 安 息 香 酸 エ チ ル エ ス テ ル

４ － ペ ン チ ル オ キ シ 安 息 香 酸 エ チ ル エ ス テ ル



４ Ｈ ２ ０ Ｏ ３ ・ ０ ． ３ ７ Ｃ ６ Ｈ １ ４ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： Ｃ , 72.63; Ｈ , 9.46; Ｎ , 0.0
0。 実 測 値 ： Ｃ , 72.69; Ｈ , 9.12, Ｎ , 0.00； 質 量 分 析 ： ２ ３ ７ ． １ １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ５ ８ 】
中 間 体 ４
【 化 ３ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 1、 化 合 物 Ａ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 す る 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  7.57 (dd, 1H, J = 8.4, 1
.8 Hz), 7.43 (d, 1H, J = 1.8 Hz), 7.06 (d, 1H, J = 8.4 Hz), 4.02 (q, 2H, J = 6.6
 Hz), 3.82 (s, 3H), 3.80 (s, 3H), 1.72 (m, 2H), 1.44 (m, 2H), 0.92 (t, 3H, J = 7
.5 Hz)； 質 量 分 析 ： ２ ３ ９ ． ２ １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ５ ９ 】
中 間 体 ５
【 化 ３ １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ａ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 す る 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  7.89 (d, 2H, J = 8.7 Hz)
, 7.00 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 4.26 (q, 2H, J = 6.9 Hz), 4.01 (t, 2H, J = 6.6 Hz), 
1.72 (m, 2H), 1.29 (m, 9H), 0.89 (t, 3H, J = 7.2 Hz)； 質 量 分 析 ： ２ ５ １ （ Ｍ Ｈ ＋ ）
。
【 ０ ０ ６ ０ 】
中 間 体 ６
【 化 ３ ２ 】
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ａ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 す る 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  7.89 (d, 2H, J = 8.7 Hz)
, 7.00 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 4.26 (q, 2H, J = 6.9 Hz), 4.01 (t, 2H, J = 6.6 Hz), 
1.72 (m, 2H), 1.29 (m, 11 H), 0.85 (t, 3H, J = 7.2 Hz)； 質 量 分 析 ： ２ ６ ５ （ Ｍ Ｈ ＋
） 。
【 ０ ０ ６ １ 】
中 間 体 ７
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４ － ブ ト キ シ － ３ － メ ト キ シ － 安 息 香 酸 メ チ ル エ ス テ ル

４ － ヘ キ シ ル オ キ シ － 安 息 香 酸 エ チ ル エ ス テ ル

４ － ヘ プ チ ル オ キ シ － 安 息 香 酸 エ チ ル エ ス テ ル



【 化 ３ ３ 】
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ａ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 す る 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  7.89 (d, 2H, J = 8.7 Hz)
, 7.00 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 4.26 (q, 2H, J = 6.9 Hz), 4.01 (t, 2H, J = 6.6 Hz), 
1.72 (m, 2H), 1.29 (m, 13H), 0.84 (t, 3H, J = 7.2 Hz)； 質 量 分 析 ： ２ ７ ９ ． ３ ６ （
Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ６ ２ 】
中 間 体 ８
【 化 ３ ４ 】
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ａ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 す る 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  7.89 (d, 2H, J = 8.7 Hz)
, 7.00 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 4.26 (q, 2H, J = 6.9 Hz), 4.01 (t, 2H, J = 6.6 Hz), 
1.72 (m, 2H), 1.29 (m, 15H), 0.84 (t, 3H, J = 7.2 Hz)； 質 量 分 析 ： ２ ９ ３ ． ３ ２ （
Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ６ ３ 】
中 間 体 ９
【 化 ３ ５ 】
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ａ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 す る 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  7.89 (d, 2H, J = 8.7 Hz)
, 7.00 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 4.26 (q, 2H, J = 6.9 Hz), 4.01 (t, 2H, J = 6.6 Hz), 
1.72 (m, 2H), 1.29 (m, 17H), 0.83 (t, 3H, J = 7.2 Hz)； 質 量 分 析 ： ３ ０ ７ ． ２ ７ （
Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ６ ４ 】
中 間 体 １ ０
【 化 ３ ６ 】
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ａ ）
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4－ オ ク チ ル オ キ シ － 安 息 香 酸 エ チ ル エ ス テ ル

４ － ノ ニ ル オ キ シ － 安 息 香 酸 エ チ ル エ ス テ ル

４ － デ シ ル オ キ シ － 安 息 香 酸 エ チ ル エ ス テ ル

４ － ウ ン デ シ ル オ キ シ － 安 息 香 酸 エ チ ル エ ス テ ル



　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  7.89 (d, 2H, J = 8.7 Hz), 
7.00 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 4.26 (q, 2H, J = 6.9 Hz), 4.01 (t, 2H, J = 6.6 Hz), 1.
72 (m, 2H), 1.29 (m, 19H), 0.83 (t, 3H, J = 7.2 Hz)； 質 量 分 析 ： ３ ２ １ ． ２ ８ （ Ｍ
Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ６ ５ 】
中 間 体 １ １
【 化 ３ ７ 】
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ａ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  7.89 (d, 2H, J = 8.7 Hz), 
7.00 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 4.26 (q, 2H, J = 6.9 Hz), 4.01 (t, 2H, J = 6.6 Hz), 1.
72 (m, 2H), 1.29 (m, 21H), 0.83 (t, 3H, J = 6.6 Hz)； 質 量 分 析 ： ３ ３ ５ ． ２ ９ （ Ｍ
Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ６ ６ 】
中 間 体 １ ２
【 化 ３ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、
化 合 物 Ａ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  7.89 (d, 2H, J = 8.7 Hz), 
7.00 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 4.26 (q, 2H, J = 6.9 Hz), 4.08 (t, 2H, J = 6.6 Hz), 3.
56 (t, 4H, J = 4.5 Hz), 2.36 (m, 6H), 1.72 (m, 2H), 1.32 (m, 2H), 1.29 (t, 3H, J
 = 6.9 Hz)； 質 量 分 析 ： ２ ９ ４ ． ３ ２ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ６ ７ 】
中 間 体 １ ３
【 化 ３ ９ 】
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ａ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  7.16 (dd, 2H, J = 6.6, 1.8
 Hz), 6.85 (dd, 2H, J = 6.6, 1.8 Hz), 3.93 (t, 2H, J = 6.3 Hz), 3.59お よ び 3.58 (
5H, CH 2 , CH 3 ), 1.67 (m, 2H), 1.40 (m, 2H), 0.92 (t, 3H, J = 7.2 Hz)。
【 ０ ０ ６ ８ 】
中 間 体 １ ４
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４ － ド デ シ ル オ キ シ － 安 息 香 酸 エ チ ル エ ス テ ル

４ － (３ － モ ル ホ リ ン － ４ － イ ル － プ ロ ポ キ シ )－ 安 息 香 酸 エ チ ル エ ス テ ル

(４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )－ 酢 酸 メ チ ル エ ス テ ル



【 化 ４ ０ 】
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ａ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  7.53 (dd, 1H, J = 7.8, 1.5
 Hz), 7.42 (m, 2H), 7.20 (dd, 1 H, J = 8.4, 1.5 Hz), 4.31 (q, 2H, J = 6.9 Hz), 4
.01 (t, 2H, J = 6.6 Hz), 1.72 (m, 2H), 1.47 (m, 2H), 1.32 (t, 3H, J = 6.9 Hz), 0
.93 (t, 3H, J = 7.5 Hz)； 質 量 分 析 ： ２ ２ ３ ． ２ ４ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ６ ９ 】
中 間 体 １ ５
【 化 ４ １ 】
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｂ ）
　 ４ － ブ ト キ シ 安 息 香 酸 エ チ ル （ ２ ． ０ ｇ 、 ９ ． ６ ｍ ｍ ｏ ｌ ） の Ｅ ｔ Ｏ Ｈ （ ３ ０ ｍ Ｌ ） 溶
液 に 、 Ｎ ａ Ｏ Ｈ （ １ ０ Ｎ 、 ６ ｍ Ｌ 、 ６ ０ ｍ ｍ ｏ ｌ ） を 加 え た 。 得 ら れ た 混 合 物 を 室 温 で ３
時 間 撹 拌 し 、 Ｈ ２ Ｏ （ ３ ０ ｍ Ｌ ） を 用 い て 希 釈 し 、 Ｈ Ｃ ｌ （ ６ Ｎ ） を 用 い て ｐ Ｈ を 約 １ ．
０ に ま で 酸 性 と し た 。 該 沈 降 物 を ろ 紙 に よ っ て ろ 取 し 、 Ｈ ２ Ｏ お よ び ヘ キ サ ン を 用 い て 洗
浄 し た 。 白 色 固 体 の 本 化 合 物 （ １ ． ６ ３ ｇ 、 ９ ． １ ｍ ｍ ｏ ｌ 、 収 率 ９ ４ ％ ） を 得 た 。 1 H N
MR (DMSO-d 6 ) δ  12.59 (br. s, 1H), 7.88 (d, 2H, J = 9.5 Hz), 6.97 (d, 2H, J = 9.
5 Hz), 4.01 (t, 2H, J = 6.5 Hz), 1.68 (m, 2H), 1.42 (m, 2H), 0.91 (t, 3H, J = 6.
5 Hz)； 1 3 C NMR (DMSO): 166.9, 162.2, 131.2, 122.7, 114.0, 67.3, 30.5, 18.6お よ び
13.5； 質 量 分 析 ： １ ９ ５ ． １ ７ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ７ ０ 】
中 間 体 １ ６
【 化 ４ ２ 】
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｂ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  12.59 (br, s, 1H), 7.88 (d
, 2H, J = 9.6 Hz), 6.97 (d, 2H, J = 9.6 Hz), 4.01 (t, 2H, J = 6.9 Hz), 1.69 (m, 
2H), 1.32 (m, 4H), 0.89 (t, 3H, J = 6.9 Hz)； 質 量 分 析 ： ２ ０ ９ ． ２ ３ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ７ １ 】
中 間 体 １ ７
【 化 ４ ３ 】
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(28) JP 2005-516986 A 2005.6.9

３ － ブ ト キ シ － 安 息 香 酸 エ チ ル エ ス テ ル

４ － ブ ト キ シ － 安 息 香 酸

４ － ペ ン チ ル オ キ シ － 安 息 香 酸



： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｂ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  12.6 (br, s, 1 H), 7.88 (d
, 2H, J = 9.6 Hz), 6.97 (d, 2H, J = 9.6 Hz), 4.01 (t, 2H, J = 6.9 Hz), 1.72 (m, 
2H), 0.97 (t, 3H, J = 7.5 Hz)； 質 量 分 析 ： １ ８ １ ． １ ８ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ７ ２ 】
中 間 体 １ ８
【 化 ４ ４ 】
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｂ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  12.59 (br. s, 1H), 7.88 (d
, 2H, J = 9.6 Hz), 6.97 (d, 2H, J = 9.6 Hz), 4.08 (q, 2H, J = 7.2 Hz), 1.33 (t, 
3H, J = 6.9 Hz)； 質 量 分 析 ： １ ６ ７ ． １ ３ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ７ ３ 】
中 間 体 １ ９
【 化 ４ ５ 】
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｂ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  12.6 (br, s, 1H), 7.54 (dd
, 1H, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.43 (d, 1H, J = 1.8 Hz), 7.06 (d, 1H, J = 8.4 Hz), 4.02
 (q, 2H, J = 6.6 Hz), 3.80 (s, 3H), 1.72 (m, 2H), 1.44 (m, 2H), 0.92 (t, 3H, J =
 7.5 Hz)。
【 ０ ０ ７ ４ 】
中 間 体 ２ ０
【 化 ４ ６ 】
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｂ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  12.59 (s, 1 H), 7.89 (d, 2
H, J = 8.7 Hz), 7.00 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 4.01 (t, 2H, J = 6.6 Hz), 1.72 (m, 2H)
, 1.29 (m, 6H), 0.89 (t, 3H, J = 7.2 Hz)； 質 量 分 析 ： ２ ２ ３ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ７ ５ 】
中 間 体 ２ １
【 化 ４ ７ 】
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｂ ）
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(29) JP 2005-516986 A 2005.6.9

４ － プ ロ ポ キ シ － 安 息 香 酸

４ － エ ト キ シ － 安 息 香 酸

４ － ブ ト キ シ － ３ － メ ト キ シ － 安 息 香 酸

４ － ヘ キ シ ル オ キ シ － 安 息 香 酸

４ － ヘ プ チ ル オ キ シ － 安 息 香 酸



　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  12.59 (s, 1H), 7.89 (d, 2H
, J = 8.7 Hz), 7.00 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 4.01 (t, 2H, J = 6.6 Hz), 1.72 (m, 2H),
 1.29 (m, 8H), 0.85 (t, 3H, J = 7.2 Hz)； 質 量 分 析 ： ２ ３ ７ ． １ ６ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ７ ６ 】
中 間 体 ２ ２
【 化 ４ ８ 】
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｂ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  7.89 (d, 2H, J = 8.7 Hz), 
7.00 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 4.01 (t, 2H, J = 6.6 Hz), 1.72 (m, 2H), 1.29 (m, 10H),
 0.84 (t, 3H, J = 7.2 Hz)； 質 量 分 析 ： ２ ５ １ ． １ １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ７ ７ 】
中 間 体 ２ ３
【 化 ４ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｂ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  12.58 (s, 1H), 7.89 (d, 2H
, J = 8.7 Hz), 7.00 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 4.01 (t, 2H, J = 6.6 Hz), 1.72 (m, 2H),
 1.29 (m, 12H), 0.84 (t, 3H, J = 7.2 Hz)。
【 ０ ０ ７ ８ 】
中 間 体 ２ ４
【 化 ５ ０ 】
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｂ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  12.6 (s, 1H), 7.86 (d, 2H,
 J = 8.7 Hz), 7.00 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 4.01 (t, 2H, J = 6.6 Hz), 1.72 (m, 2H), 
1.29 (m, 18H), 0.84 (t, 3H, J = 6.6 Hz)。
【 ０ ０ ７ ９ 】
中 間 体 ２ ５
【 化 ５ １ 】
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(30) JP 2005-516986 A 2005.6.9

４ － オ ク チ ル オ キ シ － 安 息 香 酸

４ － ノ ニ ル オ キ シ － 安 息 香 酸

４ － ド デ シ ル オ キ シ － 安 息 香 酸



： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｂ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  12.6 (s, 1H), 7.86 (d, 2H,
 J = 8.7 Hz), 7.00 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 4.01 (t, 2H, J = 6.6 Hz), 1.72 (m, 2H), 
1.29 (m, 16H), 0.84 (t, 3H, J = 6.6 Hz)。
【 ０ ０ ８ ０ 】
中 間 体 ２ ６
【 化 ５ ２ 】
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｂ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  12.6 (s, 1H), 7.86 (d, 2H,
 J = 8.7 Hz), 7.00 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 4.01 (t, 2H, J = 6.6 Hz), 1.72 (m, 2H), 
1.29 (m, 14H), 0.84 (t, 3H, J = 6.6 Hz)。
【 ０ ０ ８ １ 】
中 間 体 ２ ７
【 化 ５ ３ 】
　
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｂ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  7.78 (d, 2H, J = 8.4 Hz), 
6.79 (d, 2H, J = 8.4 Hz), 4.08 (t, 2H, J = 6.6 Hz), 3.56 (t, 4H, J = 4.5 Hz), 2.
36 (m, 6H), 1.85 (m, 2H)。
【 ０ ０ ８ ２ 】
中 間 体 ２ ８
【 化 ５ ４ 】
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｂ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  12.21 (br. s, 1H), 7.16 (d
d, 2H, J = 6.6, 1.8 Hz), 6.85 (dd, 2H, J = 6.6, 1.8 Hz), 3.93 (t, 2H, J = 6.3 Hz
), 3.46 (s, 2H), 1.69 (m, 2H), 1.43 (m, 2H), 0.92 (t, 3H, J = 7.2 Hz)。
【 ０ ０ ８ ３ 】
中 間 体 ２ ９
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４ － ウ ン デ シ ル オ キ シ － 安 息 香 酸

４ － デ シ ル オ キ シ － 安 息 香 酸

４ － (３ － モ ル ホ リ ン － ４ － イ ル － プ ロ ポ キ シ )－ 安 息 香 酸

(４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )－ 酢 酸



【 化 ５ ５ 】
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｂ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  7.53 (dd, 1H, J = 7.8, 1.5
 Hz), 7.42 (m, 2H), 7.17 (dd, 1H, J = 8.4, 1.5 Hz), 4.01 (t, 2H, J = 6.6 Hz), 1.
72 (m, 2H), 1.47 (m, 2H), 0.93 (t, 3H, J = 7.2 Hz)。
【 ０ ０ ８ ４ 】
中 間 体 ３ ０
【 化 ５ ６ 】
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｃ ）
　 ２ ， ４ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド （ ０ ． ８ ０ ｇ 、 ５ ． ６ ｍ ｍ ｏ ｌ ） お よ び ヒ ド ロ キ
シ ア ミ ン Ｈ Ｃ ｌ 塩 （ ０ ． ４ ３ ｇ 、 ６ ． ２ ｍ ｍ ｏ ｌ ） の Ｅ ｔ Ｏ Ｈ （ ５ ｍ Ｌ ） 混 合 物 に 、 Ｋ ２

Ｃ Ｏ ３ （ ０ ． ８ ５ ｇ 、 ６ ． ２ ｍ ｍ ｏ ｌ ） を 加 え た 。 得 ら れ た 混 合 物 を ｒ ｔ で ２ ４ 時 間 撹 拌
し た 。 該 混 合 物 を Ｍ ｅ Ｏ Ｈ （ ２ ０ ｍ Ｌ ） を 用 い て 希 釈 し た 。 該 沈 降 物 を ろ 過 し 、 そ し て Ｍ
ｅ Ｏ Ｈ を 用 い て 洗 浄 し た 。 ろ 液 か ら の 生 成 物 を 、 再 結 晶 （ Ｅ ｔ Ｏ Ａ ｃ ／ ヘ キ サ ン ） に よ っ
て 精 製 し た 。 白 色 固 体 の 本 化 合 物 （ ０ ． ８ ４ ｇ 、 ５ ． ３ ｍ ｍ ｏ ｌ 、 ９ ４ ％ 収 率 ） を 得 た 。
1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  12.98 (br. s, 1H), 8.17 (s, 1H), 7.79 (m, 1H), 7.32 (m, 1H),
 7.11 (m, 1H)； 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ０ ３ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分 析 ； 158.06（ Ｍ Ｈ ＋ ）
。
【 ０ ０ ８ ５ 】
中 間 体 ３ １
【 化 ５ ７ 】
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合
物 Ｃ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  11.96 (br. s, 1H), 8.21 (m
,1 H), 7.65 (m, 3H)； 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ２ ０ 分 （ ９ ６ ％ ） ； 質 量 分 析 ； ２ ０ ８ ． １
４ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ８ ６ 】
中 間 体 ３ ２
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３ － ブ ト キ シ － 安 息 香 酸

２ ， ４ － ジ フ ル オ ロ － ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド オ キ シ ム

２ － フ ル オ ロ － ６ － ト リ フ ル オ ロ メ チ ル － ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド オ キ シ ム



【 化 ５ ８ 】
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｃ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ０ ０ 分 （ ９ ２ ％ ） ； 質 量 分 析
； １ ５ ８ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ８ ７ 】
中 間 体 ３ ３
【 化 ５ ９ 】
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｃ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ０ ． ９ ０ 分 （ ９ ２ ％ ） ； 質 量 分 析
； １ ３ ８ （ Ｍ Ｈ － ） 。
【 ０ ０ ８ ８ 】
中 間 体 ３ ４
【 化 ６ ０ 】
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｃ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 に 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ３ １ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
； １ ８ ８ ． ０ １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ８ ９ 】
中 間 体 ３ ５
【 化 ６ １ 】
　
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合
物 Ｃ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ４ １ 分 （ ９ ０ ％ ） ； 質 量 分 析
； ２ ０ ６ ． ０ ０ （ Ｍ Ｈ － ） 。
【 ０ ０ ９ ０ 】
中 間 体 ３ ６
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３ ， ４ － ジ フ ル オ ロ － ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド オ キ シ ム

３ － フ ル オ ロ － ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド オ キ シ ム

４ － ト リ フ ル オ ロ メ チ ル － ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド オ キ シ ム

２ － フ ル オ ロ － ３ － ト リ フ ル オ ロ メ チ ル － ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド オ キ シ ム



【 化 ６ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｃ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ０ ． ８ ３ 分 （ ９ ６ ％ ） ； 質 量 分 析
； １ ９ １ ． ９ ８ （ Ｍ Ｈ － ） 。
【 ０ ０ ９ １ 】
中 間 体 ３ ７
【 化 ６ ３ 】
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｃ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ０ ． ８ ６ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
； １ ５ ８ ． ０ ５ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ９ ２ 】
中 間 体 ３ ８
【 化 ６ ４ 】
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｃ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ０ ． ８ ３ 分 （ ９ ０ ％ ） ； 質 量 分 析
； １ ５ ６ ． ０ ４ （ Ｍ Ｈ － ） 。
【 ０ ０ ９ ３ 】
中 間 体 ３ ９
【 化 ６ ５ 】
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｃ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ０ ． ８ ９ 分 （ ９ １ ％ ） ； 質 量 分 析
； １ ７ ４ ． ０ ０ （ Ｍ Ｈ － ） 。
【 ０ ０ ９ ４ 】
実 施 例 １
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２ ， ３ ， ５ ， ６ － テ ト ラ フ ル オ ロ － ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド オ キ シ ム

２ ， ６ － ジ フ ル オ ロ － べ ン ズ ア ル デ ヒ ド オ キ シ ム

２ ， ３ － ジ フ ル オ ロ － ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド オ キ シ ム

２ ， ４ ， ５ － ト リ フ ル オ ロ － ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド オ キ シ ム



【 化 ６ ６ 】
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 ４ － ヘ プ チ ル オ キ シ 安 息 香 酸 （ ０ ． ２ ０ ｇ 、 ０ ． ８ ５ ｍ ｍ ｏ ｌ ） お よ び Ｅ ｔ ３ Ｎ （ ０ ．
１ ８ ｇ 、 １ ． ８ ｍ ｍ ｏ ｌ ） の ト ル エ ン （ ５ ｍ Ｌ ） 溶 液 に 、 ジ フ ェ ニ ル ホ ス ホ リ ル ア ジ ド （
０ ． ３ ２ ２ ｇ 、 １ ． ２ ｍ ｍ ｏ ｌ ） を 加 え た 。 得 ら れ た 混 合 物 を ｒ ． ｔ ． で １ ０ 分 間 、 次 い
で Ｎ ２ 下 、 １ ０ ５ ℃ で ６ ０ 分 間 撹 拌 し た 。 該 混 合 物 を ｒ ． ｔ ． ま で 冷 却 し 、 ３ － ピ リ ジ ン
ア ル ド キ シ ム （ ０ ． ２ ０ ｇ 、 １ ． ７ ｍ ｍ ｏ ｌ ） を 加 え た 。 該 反 応 混 合 物 を ｒ ． ｔ ． で １ ０
分 間 、 次 い で ８ ０ ℃ で １ 時 間 撹 拌 し た 。 該 生 成 物 （ 遊 離 塩 基 ） を 、 フ ラ ッ シ ュ ク ロ マ ト グ
ラ フ ィ ー （ Ｓ ｉ Ｏ ２ ） （ Ｅ ｔ Ｏ Ａ ｃ ／ ヘ キ サ ン ） に よ っ て 精 製 し て 、 次 い で Ｔ Ｆ Ａ の Ｔ Ｈ
Ｆ 溶 液 （ ５ ． ０ ｍ ｇ ／ ｍ Ｌ 、 １ ７ ． ８ ｍ Ｌ 、 ０ ． ７ ８ ｍ ｍ ｏ ｌ ） 中 に 溶 解 し た 。 溶 媒 を 除
去 す る こ と に よ り 、 淡 黄 色 固 体 の 本 化 合 物 （ Ｔ Ｆ Ａ 塩 ） （ ０ ． ２ ４ ４ ｇ 、 ０ ． ５ ２ ｍ ｍ ｏ
ｌ 、 ６ １ ％ 収 率 ） を 得 た 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  9.72 (s, 1H), 8.99 (s, 1H), 8.72 (m,
 2H), 8.32 (d, 1H, J = 9.0 Hz), 7.56 (m, 1H), 7.40 (d, 2H, J = 8.5 Hz), 6.91 (d,
 2H, J = 6.5 Hz), 3.92 (t, 2H, J = 6.5 Hz), 1.72 (m, 2H), 1.32 (m, 8H), 0.87 (t,
 3H, J = 7.0 Hz)； 元 素 分 析 （ Ｃ ２ ０ Ｈ ２ ５ Ｎ ３ Ｏ ３ ・ ０ ． ９ ８ Ｃ ２ Ｆ ３ Ｏ ２ Ｈ １ と し て
計 算 ） 計 算 値 ： Ｃ , 56.44; Ｈ , 5.60; Ｎ , 8.99。 実 測 値 ： Ｃ , 56.41; Ｈ , 5.64, Ｎ , 8.
94； 質 量 分 析 ： ３ ５ ６ ． ２ ８ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ９ ５ 】
実 施 例 ２
【 化 ６ ７ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合
物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.51 (m, 3H), 7.75 (m, 1H)
, 7.55 (m, 1H), 7.24 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 6.91 (d, 2H, J = 8.7 Hz), 4.22 (d, 2H,
 J = 6.0), 3.92 (t, 2H, J = 6.6 Hz), 1.70 (m, 2H), 1.36 (m, 2H), 0.92 (t, 3H, J=
 7.5 Hz)； 元 素 分 析 （ Ｃ １ ７ Ｈ ２ ０ Ｎ ２ Ｏ ３ ・ １ ． ５ ５ Ｃ ２ Ｆ ３ Ｏ ２ Ｈ １ と し て 計 算 ） 計
算 値 ： Ｃ , 50.64; Ｈ , 4.56; Ｎ , 5.88。 実 測 値 ： Ｃ , 50.49; Ｈ , 4.58, Ｎ , 5.73； 質 量
分 析 ： ３ ０ １ ． １ ７ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ９ ６ 】
実 施 例 ３
【 化 ６ ８ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  9.72 (s, 1H), 8.99 (s, 1H)
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３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド 、 Ｏ － [[[４ － (ヘ プ チ ル オ キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ ]カ
ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

(４ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル )メ チ ル カ ル バ ミ ン 酸 、 ３ － ピ リ ジ ニ ル エ ス テ ル

３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － (ウ ン デ シ ル オ キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ ]
カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム



, 8.72 (m, 2H), 8.32 (d, 1H, J = 9.0 Hz), 7.56 (m, 1H), 7.40 (d, 2H, J = 8.5 Hz)
, 6.91 (d, 2H, J = 6.5 Hz), 3.92 (t, 2H, J = 6.5 Hz), 1.72 (m, 2H), 1.32 (m, 16 
H), 0.87 (t, 3H, J = 7.0 Hz)； 質 量 分 析 ： ４ １ ２ ． ３ ３ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ９ ７ 】
実 施 例 ４
【 化 ６ ９ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  9.72 (s, 1H), 8.99 (s, 1H)
, 8.72 (m, 2H), 8.32 (d, 1H, J = 9.0 Hz), 7.56 (m, 1 H), 7.40 (d, 2H, J = 8.5 Hz
), 6.91 (d, 2H, J = 6.5 Hz), 3.92 (t, 2H, J = 6.5 Hz), 1.72 (m, 2H), 1.32 (m, 12
 H), 0.87 (t, 3H, J = 7.0 Hz)； 質 量 分 析 ： ３ ８ ４ ． ８ ９ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ９ ８ 】
実 施 例 ５
【 化 ７ ０ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 、 遊 離 の 形 態 で 製 造 す る 。 ト リ フ ル オ ロ 酢 酸 は 使 用 し な か っ た
。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  9.66 (s, 1 H), 8.64 (s, 1 H), 7.90 (m, 2H), 7.38 (m, 2H), 
7.34 (t, 2H, J = 6.0 Hz), 6.92 (d, 2H, J = 4.5 Hz), 3.92 (t, 2H, J = 6.5 Hz), 1.
72 (m, 2H), 1.40 (m, 2H), 0.92 (t, 3H, J = 7.5 Hz)； 元 素 分 析 （ Ｃ １ 8 Ｈ 1 9 Ｆ Ｎ ２ Ｏ ３

と し て 計 算 ） 計 算 値 ： Ｃ , 65.44; Ｈ , 5.79; Ｎ , 8.48。 実 測 値 ： Ｃ , 65.48; Ｈ , 5.88, 
Ｎ , 8.46； 質 量 分 析 ： ３ ３ １ ． １ ４ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ０ ９ ９ 】
実 施 例 ６
【 化 ７ １ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １
、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 本 化 合 物 は 、 プ レ パ ラ テ ィ ブ Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ （ Ｙ Ｍ Ｃ 　 ３
０ × １ ０ ０ ｍ ｍ （ ５ μ Ｍ を パ ッ ク す る ） 、 移 動 相 Ａ と し て １ ０ ％ Ｍ ｅ Ｏ Ｈ ／ ９ ０ ％ 水 ／ ０
． １ ％ Ｔ Ｆ Ａ 、 移 動 相 Ｂ と し て ９ ０ ％ Ｍ ｅ Ｏ Ｈ ／ １ ０ ％ 水 ／ ０ ． １ ％ Ｔ Ｆ Ａ を 使 用 ） に よ
っ て 精 製 し た 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． １ ０ 分 （ ９ ５ ％ ） 。 質 量 分 析 ： ２ ３ ７ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ０ ０ 】
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３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － (ノ ニ ル オ キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム

４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ
シ ム

２ － プ ロ パ ノ ン ， Ｏ － [[(４ － エ ト キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム



実 施 例 ７
【 化 ７ ２ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式
１ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  9.36 (s, 1H), 7.34 (d, 2H,
 J = 9.0 Hz), 6.85 (dd, 2H, J = 6.9, 2.1 Hz), 3.87 (t, 2H, J = 6.9 Hz), 1.97 (s,
 6H), 1.72 (m, 2H), 0.96 (t, 3H, J = 7.5 Hz)； 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ２ ７ 分 （ ９ ５ ％
） ； 質 量 分 析 ： ２ ５ １ ． ２ ４ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ０ １ 】
実 施 例 ８
【 化 ７ ３ 】
　
　
　
　
　

　 上 記 の 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ６ ７ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分
析 ： ２ ７ ９ ． １ ８ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ０ ２ 】
実 施 例 ９
【 化 ７ ４ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式
１ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ４ １ 分 （ ８ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
： ２ ８ ５ ． ２ １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ０ ３ 】
実 施 例 １ ０
【 化 ７ ５ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応
式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ６ ４ 分 （ ８ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
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２ － プ ロ パ ノ ン ， Ｏ － [[(４ － プ ロ ポ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

２ － プ ロ パ ノ ン ， Ｏ － [[(４ － ペ ン チ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム （ 反
応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － エ ト キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － プ ロ ポ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム



： ２ ９ ９ ． １ ５ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ０ ４ 】
実 施 例 １ １
【 化 ７ ６ 】
　
　
　
　
　
　

（
反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ８ ５ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ２ ７ ． ２ ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ０ ５ 】
実 施 例 １ ２
【 化 ７ ７ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  9.66 (s, 1H), 8.64 (s, 1H)
, 7.90 (m, 2H), 7.38 (m, 4H), 6.90 (d, 2H, J = 4.5 Hz), 3.92 (q, 2H, J = 6.5 Hz)
, 1.31 (t, 3H, J = 7.2 Hz)； 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ４ ６ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分 析 ： ３ ０
３ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ０ ６ 】
実 施 例 １ ３
【 化 ７ ８ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 の 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ６ ７ 分 （ ９ ４ ％ ） ； 質 量 分
析 ： ３ １ ７ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ０ ７ 】
実 施 例 １ ４
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ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ペ ン チ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － エ ト キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ
シ ム

４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － プ ロ ポ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ
キ シ ム



【 化 ７ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ７ ６ 分 （ ９ ７ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ４ ５ ． ２ ４ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ０ ８ 】
実 施 例 １ ５
【 化 ８ ０ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ０ ． ９ ９ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
： ２ ８ ６ ． ２ ４ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ０ ９ 】
実 施 例 １ ６
【 化 ８ １ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ２ ８ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ０ ０ ． １ ５ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ １ ０ 】
実 施 例 １ ７
【 化 ８ ２ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ５ ０ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
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４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ペ ン チ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ
ル ]オ キ シ ム

３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － エ ト キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]
オ キ シ ム

３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － プ ロ ポ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ
ル ]オ キ シ ム

３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ペ ン チ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム



： ３ ２ ８ ． ２ ７ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ １ １ 】
実 施 例 １ ８
【 化 ８ ３ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ３ ５ 分 （ ９ ８ ％ ） ； 質 量 分 析
： ２ ９ ５ ． ２ ７ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ １ ２ 】
実 施 例 １ ９
【 化 ８ ４ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ５ ９ 分 （ ９ ９ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ４ ３ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ １ ３ 】
実 施 例 ２ ０
【 化 ８ ５ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ６ １ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ６ １ ． ２ ４ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ １ ４ 】
実 施 例 ２ １
【 化 ８ ６ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
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２ － プ ロ パ ノ ン ， Ｏ － [[(４ － ブ ト キ シ － ３ － メ ト キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ
シ ム

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ブ ト キ シ － ３ － メ ト キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ
キ シ ム

４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ブ ト キ シ － ３ － メ ト キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]
カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ブ ト キ シ － ３ － メ ト キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ
ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム



　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ２ ７ 分 （ ９ ９ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ４ ４ ． ３ ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ １ ５ 】
実 施 例 ２ ２
【 化 ８ ７ 】
　
　
　
　
　

（ 反
応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ７ ０ 分 （ ９ ４ ％ ） ； 質 量 分 析
： ２ ９ ３ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ １ ６ 】
実 施 例 ２ ３
【 化 ８ ８ 】
　
　
　
　
　
　

（
反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ８ ４ 分 （ ９ ９ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ４ １ ． ２ ６ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ １ ７ 】
実 施 例 ２ ４
【 化 ８ ９ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ８ ６ 分 （ ９ ９ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ５ ９ ． ２ ２ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ １ ８ 】
実 施 例 ２ ５
【 化 ９ ０ 】
　
　
　
　
　
　

10

20

30

40

50

(41) JP 2005-516986 A 2005.6.9

２ － プ ロ パ ノ ン ， Ｏ － [[(４ － ヘ キ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ヘ キ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ヘ キ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ
ル ]オ キ シ ム

３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － へ キ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル



（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ６ ４ 分 （ ９ ０ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ４ ２ ． ３ ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ １ ９ 】
実 施 例 ２ ６
【 化 ９ １ 】
　
　
　
　

（ 反
応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ９ ８ 分 （ ９ １ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ０ ７ ． １ ９ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ２ ０ 】
実 施 例 ２ ７
【 化 ９ ２ 】
　
　
　
　
　
　

（
反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． １ １ 分 （ ９ ３ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ５ ５ ． １ ８ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ２ １ 】
実 施 例 ２ ８
【 化 ９ ３ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． １ ０ 分 （ ９ ０ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ７ ３ ． １ １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ２ ２ 】
実 施 例 ２ ９
【 化 ９ ４ 】
　
　
　
　

（ 反
応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
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ボ ニ ル ]オ キ シ ム

２ － プ ロ パ ノ ン ， Ｏ － [[(４ － ヘ プ チ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ヘ プ チ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ヘ プ チ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ
ル ]オ キ シ ム

２ － プ ロ パ ノ ン ， Ｏ － [[(４ － オ ク チ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム



　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ８ ９ 分 （ ８ ７ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ２ １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ２ ３ 】
実 施 例 ３ ０
【 化 ９ ５ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ０ 分 （ ８ ５ ％ ） ； 質 量 分 析 ：
３ ７ ０ ． １ ３ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ２ ４ 】
実 施 例 ３ １
【 化 ９ ６ 】
　
　
　
　

（ 反 応
式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ６ ４ 分 （ ９ ７ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ３ ５ ． ３ １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ２ ５ 】
実 施 例 ３ ２
【 化 ９ ７ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応
式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ０ ３ 分 （ ９ ９ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ４ ９ ． ３ ５ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ２ ６ 】
実 施 例 ３ ３
【 化 ９ ８ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反
応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． １ ０ 分 （ ９ ９ ％ ） ； 質 量 分 析
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(43) JP 2005-516986 A 2005.6.9

３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － オ ク チ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム

２ － プ ロ パ ノ ン ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

２ － プ ロ パ ノ ン ， Ｏ － [[(４ － デ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － デ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム



： ３ ９ ７ ． ３ ８ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ２ ７ 】
実 施 例 ３ ４
【 化 ９ ９ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． １ １ 分 （ ９ ７ ％ ） ； 質 量 分 析
： ４ １ ５ ． ３ ４ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ２ ８ 】
実 施 例 ３ ５
【 化 １ ０ ０ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ０ １ 分 （ ８ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ９ ８ ． ３ ４ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ２ ９ 】
実 施 例 ３ ６
【 化 １ ０ １ 】
　
　
　
　
　

（
反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ２ ５ 分 （ ９ ０ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ６ ３ ． ２ ６ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ３ ０ 】
実 施 例 ３ ７
【 化 １ ０ ２ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ３ ６ 分 （ ９ ６ ％ ） ； 質 量 分 析
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(44) JP 2005-516986 A 2005.6.9

４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － デ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]
オ キ シ ム

３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － デ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ
ニ ル ]オ キ シ ム

２ － プ ロ パ ノ ン ， Ｏ － [[(４ － ウ ン デ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ウ ン デ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム



： ４ １ １ ． ２ ８ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ３ １ 】
実 施 例 ３ ８
【 化 １ ０ ３ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ３ ７ 分 （ ９ ７ ％ ） ； 質 量 分 析
： ４ ２ ９ ． ３ ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ３ ２ 】
実 施 例 ３ ９
【 化 １ ０ ４ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式
１ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  9.66 (s, 1H), 8.62 (s, 1H)
, 7.82 (m, 2H), 7.52 (m, 3H), 7.40 (d, 2H, J = 8.5 Hz), 6.90 (d, 2H, J = 9.0 Hz)
, 3.92 (t, 2H, J = 6.5 Hz), 1.72 (m, 2H), 1.40 (m, 2H), 0.92 (t, 3H, J = 7.5 Hz)
； 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ６ ７ 分 （ ９ ０ ％ ） ； 質 量 分 析 ： ３ １ ３ ． １ ５ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ３ ３ 】
実 施 例 ４ ０
【 化 １ ０ ５ 】
　
　
　
　
　

（ 反
応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． １ ５ 分 （ ９ ９ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ７ ７ ． ４ ３ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ３ ４ 】
実 施 例 ４ １
【 化 １ ０ ６ 】
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(45) JP 2005-516986 A 2005.6.9

４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ウ ン デ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ
ニ ル ]オ キ シ ム

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

２ － プ ロ パ ノ ン ， Ｏ － [[(４ － ド デ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム



（
反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ２ ０ 分 （ ９ ９ ％ ） ； 質 量 分 析
： ４ ２ ５ ． ４ １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ３ ５ 】
実 施 例 ４ ２
【 化 １ ０ ７ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ２ １ 分 （ ９ ９ ％ ） ； 質 量 分 析
： ４ ４ ３ ． ３ ７ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ３ ６ 】
実 施 例 ４ ３
【 化 １ ０ ８ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ２ ７ 分 （ ８ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
： ４ ２ ６ ． ３ ２ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ３ ７ 】
実 施 例 ４ ４
【 化 １ ０ ９ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ４ ８ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ １ ４ ． ２ ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ３ ８ 】
実 施 例 ４ ５
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ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ド デ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ド デ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ
ル ]オ キ シ ム

３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ド デ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム

３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]
オ キ シ ム



【 化 １ １ ０ 】
　
　
　
　
　
　

（
反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ９ ９ 分 （ ９ ９ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ６ ９ ． ２ ７ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ３ ９ 】
実 施 例 ４ ６
【 化 １ １ １ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ９ ９ 分 （ ９ ６ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ８ ７ ． ３ ９ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ４ ０ 】
実 施 例 ４ ７
【 化 １ １ ２ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反
応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ０ ４ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ８ ３ ． ３ ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ４ １ 】
実 施 例 ４ ８
【 化 １ １ ３ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ０ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分 析 ：
４ ０ １ ． ３ ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
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(47) JP 2005-516986 A 2005.6.9

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － オ ク チ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － オ ク チ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ
ル ]オ キ シ ム

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]
オ キ シ ム



【 ０ １ ４ ２ 】
実 施 例 ４ ９
【 化 １ １ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  9.66 (s, 1H), 8.62 (s, 1H)
, 7.90 (m, 1H), 7.65 (m, 2H), 7.40 (d, 2H, J = 8.7 Hz), 6.90 (d, 2H, J = 9.0 Hz)
, 3.92 (t, 2H, J = 6.5 Hz), 1.72 (m, 2H), 1.25 (m, 12H), 0.85 (t, 3H, J = 7.5 Hz
)。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ０ ３ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分 析 ： ４ １ ９ ． ２ ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ４ ３ 】
実 施 例 ５ ０
【 化 １ １ ５ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ０ ５ 分 （ ８ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
： ４ １ ９ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ４ ４ 】
実 施 例 ５ １
【 化 １ １ ６ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ０ ７ 分 （ ９ ９ ％ ） ； 質 量 分 析
： ４ １ ９ ． ３ １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ４ ５ 】
実 施 例 ５ ２
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３ ， ４ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム

２ ， ６ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム

２ ， ４ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム



【 化 １ １ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ０ ５ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
： ４ ０ １ ． ３ ３ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ４ ６ 】
実 施 例 ５ ３
【 化 １ １ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ６ ４ 分 （ ９ ９ ％ ） ； 質 量 分 析
： ４ ５ １ ． ２ ５ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ４ ７ 】
実 施 例 ５ ４
【 化 １ １ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． １ １ 分 （ ８ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
： ４ ６ ９ ． ０ ７ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ４ ８ 】
実 施 例 ５ ５
【 化 １ ２ ０ 】
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(49) JP 2005-516986 A 2005.6.9

３ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]
オ キ シ ム

４ － (ト リ フ ル オ ロ メ チ ル )ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ
]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

２ － フ ル オ ロ － ３ － (ト リ フ ル オ ロ メ チ ル )ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ
フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム



（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ０ ８ 分 （ ９ ０ ％ ） ； 質 量 分 析
： ４ １ ９ ． １ ７ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ４ ９ 】
実 施 例 ５ ６
【 化 １ ２ １ 】
　
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ０ １ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
： ４ ３ ７ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ５ ０ 】
実 施 例 ５ ７
【 化 １ ２ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． １ １ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
： ４ ６ ９ ． １ ３ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ５ １ 】
実 施 例 ５ ８
【 化 １ ２ ３ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ６ ８ 分 （ ８ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
： ４ ０ ２ ． ３ ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ５ ２ 】
実 施 例 ５ ９
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２ ， ３ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム

２ ， ４ ， ５ － ト リ フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ
]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

２ － フ ル オ ロ － ５ － (ト リ フ ル オ ロ メ チ ル )ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ニ ル オ キ シ
フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル ヒ ド ， Ｏ － [[４ － [３ － (４ － モ ル ホ リ ニ ル )プ ロ ポ キ シ フ ェ ニ ル ]
ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム



【 化 １ ２ ４ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ８ ３ 分 （ ８ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ５ ８ ． １ ７ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ５ ３ 】
実 施 例 ６ ０
【 化 １ ２ ５ 】
　
　
　
　

（ 反 応 式 １
、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 HNMR (DMSO-d 6 ) δ  9. 39 (br. s, 1H), 7.36 (d,
 2H, J = 8.1 Hz), 6.90 (dd, 2H, J = 7.0, 2.5 Hz), 3.92 (t, 2H, J = 6.5 Hz), 1.97
 (s, 6H), 1.67 (m, 2H), 1.42 (m, 2H), 0.91 (t, 3H, J = 7.0 Hz)。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　
１ ． ５ ９ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分 析 ： ２ ６ ５ ． １ ６ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ５ ４ 】
実 施 例 ６ １
【 化 １ ２ ６ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反
応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ４ ４ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
： ２ ７ ９ ． ３ ２ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ５ ５ 】
実 施 例 ６ ２
【 化 １ ２ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　

（
反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
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４ － ニ ト ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ
ム

２ － プ ロ パ ノ ン ， Ｏ － [[(４ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

２ － プ ロ パ ノ ン ， Ｏ － [[(４ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル メ チ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル メ チ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム



　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ６ ６ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ２ ７ ． ３ １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ５ ６ 】
実 施 例 ６ ３
【 化 １ ２ ８ 】
　
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ６ ６ 分 （ ８ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ４ ５ ． ２ ８ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ５ ７ 】
実 施 例 ６ ４
【 化 １ ２ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ５ ５ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ２ ８ ． ２ ９ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ５ ８ 】
実 施 例 ６ ５
【 化 １ ３ ０ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ３ ９ 分 （ ９ ５ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ １ ４ ． ２ ８ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ５ ９ 】
実 施 例 ６ ６
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４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル メ チ ル ]ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ
ル ]オ キ シ ム

３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル メ チ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム

３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(３ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]
オ キ シ ム



【 化 １ ３ １ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １
、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ４ ７ 分 （ ９ ７ ％ ） ； 質 量 分 析
： ２ ６ ５ ． ３ ２ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ６ ０ 】
実 施 例 ６ ７
【 化 １ ３ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式
１ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ６ ９ 分 （ ９ ２ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ １ ３ ． ２ ７ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ６ １ 】
実 施 例 ６ ８
【 化 １ ３ ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ 、 化 合 物 Ｄ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ７ １ 分 （ ９ ２ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ３ １ ． ３ ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ６ ２ 】
実 施 例 ６ ９
【 化 １ ３ ４ 】
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２ － プ ロ パ ノ ン ， Ｏ － [[(３ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(３ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(３ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ
シ ム

３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[([１ ， １ ’ － ビ フ ェ ニ ル ]－ ４ － イ ル )ア ミ ノ



（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ 方 法 Ａ （ 該 反 応 混 合 物 を ろ 過 し 、 そ し
て 該 固 体 を 再 結 晶 （ Ｅ ｔ Ｏ Ａ ｃ ／ ヘ キ サ ン か ら ） す る ） を 使 用 す る こ と に よ り 、 明 黄 色 固
体 の 標 題 化 合 物 （ 収 率 ３ ８ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (DMSO, 400 MHz) δ  10.06 (s, 1H), 8.9
6 (d, J= 2.0 Hz, 1H), 8.74 (s, 1H), 8.72 (dd, J = 1.6 Hz, J = 4.8 Hz, 1H), 8.25 
(dt, J = 1.8 Hz, J = 6.2 Hz, 1H), 7.68-7.63 (m, 6H), 7.67-7.64 (dd, J = 4.8 Hz, 
J = 8.4 Hz, 1H), 7.45 (t, J = 7.2 Hz, 2H), 7.34 (t, J = 7.2 Hz, 1H)； 1 3 C NMR (DM
SO, 400 MHz) δ  152.7, 152.0, 151.5, 149.3, 139.5, 137.5, 135.0, 134.6, 128.8, 1
27.0, 126.5, 126.2, 124.0, 119.5； 質 量 分 析 ： ３ １ ８ ． ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ １

９ Ｈ １ ４ Ｎ ３ Ｏ ２ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 72.14%; H, 4.46%; N, 13.28%。 実 測 値 ： C, 7
2.09%; H, 4.68%; N, 13.14%。
【 ０ １ ６ ３ 】
実 施 例 ７ ０
【 化 １ ３ ５ 】
　
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO, 400 MHz) δ  10.03 (s, 1H), 8.97 
(d, J = 1.7 Hz, 1H), 8.74 (s, 1H), 8.72 (dd, J = 1.7 Hz, J = 4.8 Hz, 1H), 8.25 (
dt, J = 1.6 Hz, J = 8.0 Hz, 1H), 7.63 (m, 4H), 7.57-7.54 (m, 3H), 7.28 (d, J = 8
.3 Hz, 2H), 2.63 (q, J = 7.2 Hz, 2H), 1.20 (t, J = 7.6 Hz, 3H)； 1 3 C NMR (DMSO, 4
00 MHz) δ  152.6, 151.9, 151.5, 149.3, 142.6, 137.2, 136.9, 135.0, 134.6, 128.2,
 126.7, 126.5, 126.1, 124.0, 119.5, 27.7, 15.5； 質 量 分 析 ： ３ ４ ６ ． １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ；
元 素 分 析 （ Ｃ ２ １ Ｈ １ ８ Ｎ ３ Ｏ ２ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 73.24%; H, 5.26%; N, 12.20%
。 実 測 値 ： C, 73.10%; H, 5.46%; N, 12.25%。
【 ０ １ ６ ４ 】
実 施 例 ７ １
【 化 １ ３ ６ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 １ Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ａ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 針 状 晶
様 結 晶 の 標 題 化 合 物 （ 収 率 ２ ４ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (DMSO, 400 MHz) δ  9.94, (s, 1H),
 8.96 (d, J = 1.7 Hz, 1H), 8.72 (s, 1H), 8.71 (dd, J = 1.8 Hz, J = 4.9 Hz, 1H), 
8.25 (dt, J = 1.9 Hz, J = 8.0 Hz, 1H), 7.56-7.53 (m 3H), 7.37 (t, J = 7.4 Hz, 2H
), 7.11 (t, J = 8.4 Hz, 1H), 7.03 (d, J = 6.8 Hz, 2H), 6.98 (d, 8.2 Hz, 2H)； 1 3 C
 NMR (DMSO, 400 MHz) δ  157.2, 152.5, 151.9, 151.7, 149.3, 134.6, 133.8, 129.9, 
126.5, 124.0, 122.9, 121.1, 119.5, 117.8； 質 量 分 析 ： ３ ３ ４ ． ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分
析 （ Ｃ １ ９ Ｈ １ ４ Ｎ ３ Ｏ ３ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 68.66%; H, 4.24%; N, 12.64%。 実 測
値 ： C, 68.50%; H, 4.49%; N, 12.57%。
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]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ ’ － エ チ ル [１ ， １ ’ － ビ フ ェ ニ ル ]－ ４
－ イ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － フ ェ ノ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ
ル ]オ キ シ ム



【 ０ １ ６ ５ 】
実 施 例 ７ ２
【 化 １ ３ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｂ 法 を 使 用 す る ： 溶 媒 を 除 去 後 に 、 該
残 渣 を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム （ Ｅ ｔ Ｏ Ａ ｃ ／ ヘ キ サ ン ま た は Ｅ ｔ Ｏ Ａ ｃ ／ ジ ク ロ ロ メ タ ン を 用
い て パ ッ ク す る ） に よ っ て 精 製 し て 、 白 色 固 体 の 標 題 化 合 物 （ 収 率 ２ ５ ％ ） を 得 た 。 1 H N
MR(CDCl 3 , 400MHz) δ  8.44 (s, 1H), 8.18 (br, 1H), 7.75-7.73 (m, 2H), 7.61-7.58 (
m, 6H), 7.54-7.42 (m, 5H), 7.34 (tt, J = 1.2 Hz, J = 7.4 Hz, 1H)。 元 素 分 析 （ Ｃ ２

０ Ｈ １ ５ Ｎ ２ Ｏ ２ ・ ０ ． １ ９ ８ Ｈ ２ Ｏ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 75.32%; H, 4.87%; N, 8.
78%。 実 測 値 ： C, 75.33%; H, 5.16%; N, 8.66%。
【 ０ １ ６ ６ 】
実 施 例 ７ ３
【 化 １ ３ ８ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｂ 法 を 使 用 す る こ と に よ り 、 白 色 固 体
の 標 題 化 合 物 （ １ ４ ％ 収 率 ） を 得 た 。 1 H NMR (CDC1 3 , 400 MHz) δ  8.40 (s, 1H), 8.09 
(br, 1H), 7.77-7.73 (m, 2H), 7.60-7.58 (m, 6H), 7.44 (t, J = 7.3 Hz, 2H), 7.34 (
tt, J = 1.2 Hz, J = 7.4 Hz, 1H), 7.18 (t, J = 8.56 Hz, 2H); 166.6, 164.0, 1.52.7
, 151.7, 140.4, 137.4, 136.1, 130.4, 130.3, 128.8, 127.8, 127.2, 126.9, 126.0, 1
20.0, 116.6, 116.4。
【 ０ １ ６ ７ 】
実 施 例 ７ ４
【 化 １ ３ ９ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｃ 法 を 使 用 す る ： 溶 媒 を 除 去 後 に 、 該
残 渣 を メ タ ノ ー ル 中 に 溶 解 し 、 ろ 過 し 、 該 ろ 液 を プ レ パ ラ テ ィ ブ Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ （ 移 動 相 と し て
、 メ タ ノ ー ル ： Ｈ ２ Ｏ （ ３ ０ ： ７ ０ ～ 約 １ ０ ０ ： ０ の 容 量 比 、 １ ％ Ｔ Ｆ Ａ を 含 有 す る ） を
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ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[([１ ， １ ’ － ビ フ ェ ニ ル ]－ ４ － イ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ
シ ム

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[([１ ， １ ’ － ビ フ ェ ニ ル ]－ ４ － イ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ
シ ム

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ ’ － エ チ ル － [１ ， １ ’ － ビ フ ェ ニ ル ]－ ４ － イ ル )ア ミ ノ ]
カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム



使 用 ） に よ っ て 精 製 し て 、 白 色 固 体 の 標 題 化 合 物 （ 収 率 １ １ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (DMSO, 
500 MHz) δ  9.99 (s, 1H), 8.66 (s, 1H), 7.84 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 7.66-7.60 (m, 
4H), 7.57-7.50 (m, 5H), 7.28 (d, J = 88.11 Hz, 2H), 2.63 (q, J = 7.5 Hz, 2H), 1.
21 (m, 3H)； 1 3 C NMR (DMSO, 500 MHz) δ  154.8, 151.7, 142.5, 137.4, 136.9, 131.4,
 130.3, 128.9, 128.2, 128.0, 126.7, 126.1, 119.4, 27.7, 15.5； 質 量 分 析 ： ３ ４ ５ ．
１ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ ２ ２ Ｈ ２ ０ Ｎ ２ Ｏ ２ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 76.72%; H, 5.
85%; N, 8.13%。 実 測 値 ： C, 76.67%; H, 5.91%; N, 8.02%。
【 ０ １ ６ ８ 】
実 施 例 ７ ５
【 化 １ ４ ０ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ 方 法 Ｃ を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体
の 標 題 化 合 物 （ １ ０ ％ 収 率 ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCI 3 , 400 MHz) δ  8.40 (s, 1H), 8.06 
(s, 1H), 7.76-7.73 (m, 2H), 7.59 (m, 4H), 7.52-7.50 (m, 2H), 7.27 (d, J = 8.2 Hz
, 2H), 7.18 (t, J = 8.6 Hz, 2H), 2.70 (q, J = 7.6 Hz, 2H), 1.28 (t, J = 7.6 Hz, 
3H)； 1 3 C NMR (CDCl 3 , 400 MHz) δ  166.0, 164.0, 152.7, 151.7, 143.4, 137.8, 137.4
, 135.8, 130.4, 130.3, 128.3, 127.6, 126.8, 120.0, 116.5, 116.4, 28.5, 15.6； 元
素 分 析 （ Ｃ ２ ２ Ｈ １ ９ Ｆ Ｎ ２ Ｏ ２ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 72.91%; H, 5.28%; N, 7.73%
。 実 測 値 ： C, 72.51%; H, 5.40%; N, 7.63%。
【 ０ １ ６ ９ 】
実 施 例 ７ ６
【 化 １ ４ １ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応
式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｂ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の
標 題 化 合 物 （ ２ ８ ％ 収 率 ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8.35 (s, 1H), 8.03 (b
r, 1H), 7.66 (d, J = 8.5, 2H), 7.47-7.39 (m, 5H), 7.28-7.25 (m, 2H), 7.02 (t, J 
= 7.4 Hz, 1H), 6.98-6.92 (m, 4H)； 質 量 分 析 ： ３ ３ ３ ． １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ ２

０ Ｈ １ ６ Ｎ ２ Ｏ ３ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 72.28%; H, 4.85%; N, 8.43%。 実 測 値 ： C, 72
.12 %; H, 4.80%; N, 8.39%。
【 ０ １ ７ ０ 】
実 施 例 ７ ７
【 化 １ ４ ２ 】
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４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ ’ － エ チ ル － [１ ， １ ’ － ビ フ ェ ニ ル ]－ ４ －
イ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － フ ェ ノ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム



（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｂ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の
標 題 化 合 物 （ ２ ６ ％ 収 率 ） を 得 た 。 1 H NMR (CDC1 3 , 400 MHz) δ  8.39 (s, 1H), 7.99 (b
r, 1H), 7.75-7.71 (m, 2H), 7.48 (m, 2H), 7.33 (m, 2H), 7.19-7.15 (m, 2H), 7.09 (
t, J = 7.4 Hz, 1H), 7.05-6.98 (m, 4H)； 元 素 分 析 （ Ｃ ２ ０ Ｈ １ ５ Ｆ Ｎ ２ Ｏ ３ ・ ０ ． １
８ ５ Ｈ ２ Ｏ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 68.11%; H, 4.11%; N, 7.94%。 実 測 値 ： C, 68.11%; 
H, 4.36%; N, 7.88%。
【 ０ １ ７ １ 】
実 施 例 ７ ８
【 化 １ ４ ３ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ａ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の
標 題 化 合 物 （ ５ ０ ％ 収 率 ） を 得 た 。 1 H NMR (CDC1 3 , 500 MHz) δ  8.90 (br, 1H), 8.75 (
br, 1H), 8.43 (s, 1H), 8.09 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 7.84 (br, 1H), 7.44-7.31 (m, 8H
), 6.98 (d, J = 8.9 Hz, 2H), 5.07 (s, 2H)； 1 3 C NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  155.9, 15
2.6, 151.8, 151.1, 149.7, 136.9, 134.5, 129.9, 128.6, 128.0, 127.5, 123.9, 121.8
, 115.5, 70.3； 質 量 分 析 ： ３ ４ ８ ． １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ ２ ０ Ｈ １ ７ Ｎ ３ Ｏ ３ と
し て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 69.15%; H, 4.93%; N, 12.10%。 実 測 値 ： C, 68.90 %; H, 5.05%; 
N, 12.10%。
【 ０ １ ７ ２ 】
実 施 例 ７ ９
【 化 １ ４ ４ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ａ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の
標 題 化 合 物 （ ２ １ ％ 収 率 ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8.92 (br, 1H), 8.77 (
br, 1H), 8.44 (s, 1H), 8.11 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 7.81 (br, 1H), 7.44 (br, 1H), 7
.39 (d, J = 8.9 Hz, 2H), 7.34-7.28 (m, 4H), 7.26-7.22 (m, 1H), 6.90 (dt, J = 3. 
4 Hz, J = 8.9 Hz, 2H), 4.17 (q, J = 7.15 Hz, 2H), 3.10 (t, J = 7.1 Hz, 3H)； 1 3 C 
NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  152.4, 151.8, 151.0, 149.5, 180.0, 136.5, 134.6, 129.0, 
128.5, 126.5, 122.0, 115, 69.0, 35.8； 質 量 分 析 ： ３ ６ ２ ． ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （
Ｃ ２ １ Ｈ １ ９ Ｎ ３ Ｏ ３ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 69.79%; H, 5.30%; N, 11.63%。 実 測 値 ：
C, 69.42%; H, 5.26%; N, 11.65%。
【 ０ １ ７ ３ 】
実 施 例 ８ ０
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４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － フ ェ ノ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ
キ シ ム

３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － (フ ェ ニ ル メ ト キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ ]
カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － (２ － フ ェ ニ ル エ ト キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ
ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム



【 化 １ ４ ５ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ａ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の
標 題 化 合 物 （ ２ ６ ％ 収 率 ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8.94 (br, 1H), 8.79 (
br, 1H), 8.44 (s, 1H), 8.10 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 7.82 (br, 1H), 7.45 (br, 1H), 7
.40 (d, J = 8.9 Hz, 2H), 7.30-7.28 (m, 2H), 7.22-7.18 (m, 3H), 6.90 (dt, J = 3.4
 Hz, J= 8.9 Hz, 2H), 3.96 (t, J = 6.3 Hz, 2H), 2.82 (t, J = 7.35 Hz, 2H), 2.11 (
m, 2H)； 1 3 C NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  161.5, 152.0, 150.5, 141.5, 134.5, 129.5, 12
8.5, 128.4, 125.9, 121.8, 115.1, 67.2, 32.1, 30.8； 質 量 分 析 ： ３ ７ ６ ． １ （ Ｍ Ｈ ＋

） ； 元 素 分 析 （ Ｃ ２ ２ Ｈ ２ １ Ｎ ３ Ｏ ３ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 70.38%; H, 5.64%; N, 11
.19%。 実 測 値 ： C, 69.96%; H, 5.59%; N, 11.03%。
【 ０ １ ７ ４ 】
実 施 例 ８ １
【 化 １ ４ ６ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｃ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の
標 題 化 合 物 （ 収 率 １ ０ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8.31 (s, 1H), 7.86 (b
r, 1H), 7.65 (dd, J = 5.3 Hz, J = 8.7 Hz, 2H), 7.37-7.30 (m, 6H), 7.27-7.24 (t, 
J = 7.2 Hz, 1H), 7.09 (t, J = 8.6 Hz, 2H), 6.91 (dt, J = 3.4 Hz, J = 8.9 Hz, 2H)
, 4.99 (s, 2H)； 質 量 分 析 ： ３ ６ ５ ． １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ ２ １ Ｈ １ ７ Ｆ Ｎ ２ Ｏ ３

と し て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 69.22%; H, 4.70%; N, 7.69%。 実 測 値 ： C, 69.44%; H, 4.84%; 
N, 7.54%。
【 ０ １ ７ ５ 】
実 施 例 ８ ２
【 化 １ ４ ７ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｃ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の
標 題 化 合 物 （ 収 率 ４ ８ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8.31 (s, 1H), 7.85 (b
r, 1H), 7.67-7.63 (m, 2H), 7.32 (d, J = 8.9 Hz, 2H), 7.27-7.21 (m, 4H), 7.18 (t,
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３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － (３ － フ ェ ニ ル プ ロ ポ キ シ )フ ェ ニ ル ]ア
ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － (フ ェ ニ ル メ ト キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム

４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － (２ － フ ェ ニ ル エ ト キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ ]
カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム



 J = 7.0 Hz, 1H), 6.83 (dt, J = 3.4 Hz, J = 8.9 Hz, 2H), 4.10 (t, J = 7.2 Hz, 2H
), 3.03 (t, J = 7.1 Hz, 2H)； 質 量 分 析 ： ３ ７ ９ ． １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ ２ ２ Ｈ １

９ Ｆ Ｎ ２ Ｏ ３ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 69.83%; H, 5.06%; N, 7.40%。 実 測 値 ： C, 69.71%
; H, 5.05%; N, 7.21%。
【 ０ １ ７ ６ 】
実 施 例 ８ ３
【 化 １ ４ ８ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｃ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の
標 題 化 合 物 （ ３ ２ ％ 収 率 ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8.30 (s, 1H), 7.85 (b
r, 1H), 7.67-7.63 (m, 2H), 7.33 (d, J = 8.9 Hz, 2H), 7.22 (t, J = 6.0 Hz, 2H), 7
.15-7.01 (m, 5H), 6.82 (dt, J = 3.4 Hz, J = 8.9 Hz, 2H), 3.88 (t, J = 6.3 Hz, 2H
), 2.74 (t, J = 7.4 Hz, 2H), 2.03 (m, 2H)； 1 3 C NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  156.2, 15
2.5, 141.5, 130.3, 130.3, 129.7, 128.5, 128.4, 125.9, 121.8, 116.5, 116.3, 115.0
, 67.2, 32.1, 30.8； 質 量 分 析 ： ３ ９ ３ ． ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ ２ ３ Ｈ ２ １ Ｆ Ｎ ２

Ｏ ３ ・ ０ ． １ Ｈ ２ Ｏ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 70.07%; H, 5.42%; N, 7.10%。 実 測 値 ： C, 
70.09%; H, 5.46%; N, 6.71%。
【 ０ １ ７ ７ 】
実 施 例 ８ ４
【 化 １ ４ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｃ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の
標 題 化 合 物 （ 収 率 ３ ３ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8.41 (s, 1H), 8.02 (b
r, 1H), 7.72-7.70 (m, 2H), 7.54-7.37 (m, 9H), 7.34-7.31 (m, 1H), 6.98 (dt, J = 3
.4 Hz, J = 6.9 Hz, 2H), 5.07 (s, 2H)； 1 3 C NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  155.7, 153.6, 
136.9, 131.9, 130.1, 129.8, 129.1, 128.6, 128.2, 128.0, 127.5, 121.8, 115.4； 質
量 分 析 ： ３ ４ ７ ． ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ ２ １ Ｈ １ ８ Ｎ ２ Ｏ ３ と し て 計 算 ） 計 算 値 ：
C, 72.82%; H, 5.24%; N, 8.09%。 実 測 値 ： C, 72.69%; H, 5.28%; N, 8.00%。
【 ０ １ ７ ８ 】
実 施 例 ８ ５
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４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － (３ － フ ェ ニ ル プ ロ ポ キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ
]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － (フ ェ ニ ル メ ト キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ
ム



【 化 １ ５ ０ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｃ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の
標 題 化 合 物 （ 収 率 ２ ３ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8.41 (s, 1H), 8.01 (b
r, 1 H), 7.72-7.70 (m, 2H), 7.54-7.45 (m, 3H), 7.41 (d, J = 8.9 Hz, 2H), 7.34-7.
28 (m, 4H), 7.26-7.23 (m, 2H), 6.90 (dt, J = 3.3 Hz, J = 9.0 Hz, 2H), 4.17 (t, J
 = 7.2 Hz, 2H), 3.10 (t, J = 7.1 Hz, 2H)； 1 3 C NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  153.6, 152
.3, 138.2, 136.2, 131.9, 129.9, 129.8, 129.1, 129.0, 128.5, 128.2, 126.5, 121.8,
 115.1, 69.0, 35.8； 質 量 分 析 ： ３ ６ １ ． ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ ２ ２ Ｈ ２ ０ Ｎ ２ Ｏ

３ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 73.32%; H, 5.59%; N, 7.77%。 実 測 値 ： C, 73.34%; H, 5.82%
; N, 7.73%。
【 ０ １ ７ ９ 】
実 施 例 ８ ６
【 化 １ ５ １ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｃ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の
標 題 化 合 物 （ 収 率 ２ ５ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8.41 (s, 1H), 8.02 (b
r, 1H), 7.72-7.71 (m, 2H), 7.54-7.46 (m, 3H), 7.41 (d, J = 8.9 Hz, 2H), 7.30 (t,
 J = 6.85 Hz, 2H), 7.23-7.19 (m, 3H), 6.90 (dt, J = 3.4 Hz, J = 9.0 Hz, 2H), 3.9
6 (t, J = 6.3 Hz, 2H), 2.82 (t, J = 7.4 Hz, 2H), 2.12 (m, 2H)； 1 3 C NMR (CDCl 3 , 5
00 MHz) δ  156.1, 153,6, 152.4, 141.5, 136.2, 131.9, 129.85, 129.80, 128.5, 128.
 4, 128.2, 126.0, 121.8, 115.0, 67.2, 32.1, 30.8； 質 量 分 析 ： ３ ７ ５ ． ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ）
； 元 素 分 析 （ Ｃ ２ ３ Ｈ ２ ２ Ｎ ２ Ｏ ３ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 73.78%; H, 5.92%; N, 7.48
%。 実 測 値 ： C, 73.82%; H, 6.02%; N, 7.35%。
【 ０ １ ８ ０ 】
実 施 例 ８ ７
【 化 １ ５ ２ 】
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｃ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の
標 題 化 合 物 （ 収 率 ３ ４ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (DMSO, 400 MHz) δ  10.06 (s, 1H), 8.93 (d
, J = 1.6 Hz, 1H), 8.70 (d, J = 1.6 Hz, 1H), 8.69 (s, 1H), 8.21 (dt, J = 2.0 Hz,
 J = 8.1 Hz, 1H), 7.54 (dd, J = 4.9 Hz, J = 7.8 Hz, 1 H), 7.40 (t, J = 7.4 Hz, 2
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ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － (２ － フ ェ ニ ル エ ト キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ
キ シ ム

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － (３ － フ ェ ニ ル プ ロ ポ キ シ )フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]
オ キ シ ム

３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(３ － フ ェ ノ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ
ル ]オ キ シ ム



H), 7.34 (t, J = 8.1 Hz, 1H), 7.29-7.26 (m, 2H), 7.16 (t, J = 7.4 Hz, 1H), 7.03 
(dd, J = 1.1 Hz, J = 8.7 Hz, 2H), 6.71 (m, 1H)； 1 3 C NMR (DMSO, 400 MHz) δ  158.1
, 152.6, 151.3, 149.7, 138.1, 134.6, 130.3, 129.8, 123.6, 119.2, 114.7, 114.3, 1
10.2； 質 量 分 析 ： ３ ３ ４ ． ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ １ ９ Ｈ １ ４ Ｎ ３ Ｏ ３ と し て 計 算 ）
計 算 値 ： C, 68.46%; H, 4.54%; N, 12.61%。 実 測 値 ： C, 68.42%; H, 4.42%; N, 12.62%。
【 ０ １ ８ １ 】
実 施 例 ８ ８
【 化 １ ５ ３ 】
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｃ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の
標 題 化 合 物 （ 収 率 ３ ４ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8.36 (s, 1H), 8.00 (b
r, 1H), 7.12 (m, 2H), 7.37-7.27 (m, 4H), 7.22 (t, J = 2.1 Hz, 1H), 7.17-7.10 (m,
 3H), 7.04 (dt, J = 1.1 Hz, J = 7.6 Hz, 2H), 6.78 (dt, J = 2.1 Hz, J = 7.1 Hz, 1
H)； 1 3 C NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  165.9, 163.9, 158.0, 156.9, 152.8, 151.6, 138.3,
 130.4, 130.3, 130.2, 129.8, 126.0, 125.9, 123.5, 119.1, 116.5, 116.4, 114.6, 11
4.4, 110.3； 質 量 分 析 ： ３ ５ ０ ． ９ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ ２ ０ Ｈ １ ５ Ｆ Ｎ ２ Ｏ ３ と し
て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 68.57%; H, 4.32%; N, 8.00%。 実 測 値 ： C, 68.77%; H, 4.48%; N, 7
.76%。
【 ０ １ ８ ２ 】
実 施 例 ８ ９
【 化 １ ５ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｃ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の
標 題 化 合 物 （ 収 率 １ ６ ％ 、 mp 141.5-142.0℃ ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  73 
(br, 1H), 8.32 (dd, J = 1.3 Hz, J = 8.2 Hz, 1H), 8.30 (s, 1H), 7.55-7.51 (m, 2H)
, 7.36 (t, J = 8.7 Hz, 2H), 7.21 (t, J = 7.8Hz, 1H), 7.12 (t, J = 7.4Hz, 1H), 7.
11-7.08 (m, 3H), 7.03 (d, J = 8.7 Hz, 2H), 6.98 (d, J = 1.4 Hz, J = 8.1, 1H)； 1 3

C NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  156.8, 152.2, 145.0, 130.2, 130.1, 129.9, 129.4, 124.8
, 124.1, 123.5, 119.9, 119.1, 117.4, 116.3, 116.2； 質 量 分 析 ： ３ ５ １ ． ０ （ Ｍ Ｈ ＋

） ； 元 素 分 析 （ Ｃ ２ ０ Ｈ １ ５ Ｆ Ｎ ２ Ｏ ３ ・ ０ ． ４ １ Ｈ ２ Ｏ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 67.15
%; H, 4.46%; N, 7.83%。 実 測 値 ： C, 67.13%; H, 4.39%; N, 7.76%。
【 ０ １ ８ ３ 】
実 施 例 ９ ０
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４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(３ － フ ェ ノ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ
キ シ ム

４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(２ － フ ェ ノ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ
キ シ ム



【 化 １ ５ ５ 】
　
　
　
　
　
　
　

（ 反 応
式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｃ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の
標 題 化 合 物 （ 収 率 １ ６ ％ 、 mp 141.5-142.0℃ ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8. 
73 (br, 1H), 8.32 (dd, J = 1.3 Hz, J = 8.2 Hz, 1H), 8.30 (s, 1H), 7.55-7.51 (m, 
2H), 7.36 (t, J = 8.7 Hz, 2H), 7.21 (t, J = 7.8 Hz, 1H), 7.12 (t, J = 7.4 Hz, 1H
), 7.11-7.08 (m, 3H), 7.03 (d, J = 8.7 Hz, 2H), 6.98 (d, J = 1.4 Hz, J = 8.1, 1H
)； 1 3 C NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  156.8, 152.2, 145.0, 130.2, 130.1, 129.9, 129.4, 
124.8, 124.1, 123.5, 119.9, 119.1, 117.4, 116.3, 116.2； 質 量 分 析 ： ３ ５ １ ． ０ （ Ｍ
Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ ２ ０ Ｈ １ ５ Ｆ Ｎ ２ Ｏ ３ ・ ０ ． ４ １ Ｈ ２ Ｏ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 6
7.15%; H, 4.46%; N, 7.83%。 実 測 値 ： C, 67.13%; H, 4.39%; N, 7.76%。
【 ０ １ ８ ４ 】
実 施 例 ９ １
【 化 １ ５ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　

（ 反 応
式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｃ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 ゲ ル 様 物 質
の 標 題 化 合 物 （ 収 率 ５ ０ ％ ） を 得 た 。 1 NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8.39 (s, 1H), 8.11 (b
r, 1H), 7.70 (d, J = 5.1 Hz, 2H), 7.53-7.45 (m, 3H), 7.37-7.28 (m, 4H), 7.24-7. 
23 (m, 1H), 7.12 (t, J = 7.4 Hz, 1H), 7.04 (m, J = 7.7 Hz, 2H), 6.79-6.76 (m, 1H
)； 1 3 C NMR(CDCl 3 , 500 MHz) δ  158.0, 156.9, 153.9, 151.7, 138.3, 132.0, 130.2, 1
29.8, 129.6, 129.1, 128.9, 128.2, 123.5, 119.2, 119.1, 114.6, 114.4, 110.4； 質 量
分 析 ： ３ ３ ３ ． ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ ２ ０ Ｈ １ ６ Ｎ ２ Ｏ ３ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： C,
 72.28%; H, 4.85%; N, 8.43%。 実 測 値 ： C, 72.10%; H, 4.72%; N, 8.40%。
【 ０ １ ８ ５ 】
実 施 例 ９ ２
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ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(２ － フ ェ ノ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(３ － フ ェ ノ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム



【 化 １ ５ ７ 】
　
　
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｃ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の
標 題 化 合 物 （ 収 率 ４ ２ ％ ） を 得 た 。 1 NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  13.26 (br, 1H), 8.91 (d
, J = 1.6 Hz, 1H), 8.81 (dd, J = 1.4 Hz, J = 5.2 Hz, 1H), 8.45 (s, 1H), 8.38 (br
, 1H), 8.29-8.27 (m, 2H), 7.66 (dd, J = 5.2 Hz, J = 8.0 Hz, 1H), 7.37 (t, J = 7.
5 Hz, 2H), 7.20 (t, J = 7.8 Hz, 1H), 7.15 (t, J = 7.4 Hz, 1H), 7.08 (td, J = 1.5
 Hz, J = 8.1 Hz, 1H), 7.04 (d, J = 8.0 Hz, 1 H), 6.95 (dd, J = 1.3 Hz, J = 8.1 H
z, 1H)； 1 3 C NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  16101, 160.7, 156.5, 150.6, 149.2, 147.9, 14
5.5, 145.3, 138.3, 130.1, 128.8, 128.5, 125.6, 124.7, 124.5, 123.8, 119.8, 118.7
, 117.8, 116.7, 114.4； 質 量 分 析 ： ３ ３ ４ ． ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ １ ９ Ｈ １ ５ Ｎ ３

Ｏ ３ ・ ０ ． １ ８ ５ Ｈ ２ Ｏ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 67.78%; H, 4.60%; N, 12.48%。 実 測 値
： C, 67.74%; H, 4.46%; N, 12.47%。
【 ０ １ ８ ６ 】
実 施 例 ９ ３
【 化 １ ５ ８ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’
’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ８ １ 分 （ ９ ９ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ １ ４ ． ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ８ ７ 】
実 施 例 ９ ４
【 化 １ ５ ９ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ
、 化 合 物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ８ ０ 分 （ ９ ７ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ ３ １ ． ３ ９ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ８ ８ 】
実 施 例 ９ ５
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３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(２ － フ ェ ノ キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ
ル ]オ キ シ ム

４ － ヘ キ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル カ ル バ ミ ン 酸 ， フ ェ ニ ル エ ス テ ル

４ － ヘ キ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル カ ル バ ミ ン 酸 ， ２ － フ ル オ ロ フ ェ ニ ル エ ス テ ル



【 化 １ ６ ０ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  9.40 (br. s, 1H), 7.32 (d,
 2H, J = 8.0 Hz), 6.83 (dd, 2H, J = 7.5, 2.5 Hz), 3.89 (t, 2H, J = 6.5 Hz), 1.65
 (m, 2H), 1.40 (m, 2H), 0.92 (t, 3H, J = 7.5 Hz)。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ５ １ 分 （ ９
５ ％ ） 。 質 量 分 析 ： ２ ２ ４ ． １ ５ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ８ ９ 】
実 施 例 ９ ６
【 化 １ ６ １ 】
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ０ ８ 分 （ ９ １ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ ２ ８ ． １ ８ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ９ ０ 】
実 施 例 ９ ７
【 化 １ ６ ２ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ
、 化 合 物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ０ ６ 分 （ ９ ９ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ ４ ６ ． １ ７ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ９ １ 】
実 施 例 ９ ８
【 化 １ ６ ３ 】
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’
’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ９ ７ 分 （ ８ ５ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ ４ ２ ． ２ ９ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ９ ２ 】
実 施 例 ９ ９
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４ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル カ ル バ ミ ン 酸 ， メ チ ル エ ス テ ル

４ － ヘ プ チ ル フ ェ ニ ル カ ル バ ミ ン 酸 ， フ ェ ニ ル エ ス テ ル

４ － ヘ プ チ ル オ キ シ フ ェ ニ ル カ ル バ ミ ン 酸 ， ２ － フ ル オ ロ フ ェ ニ ル エ ス テ ル

４ － オ ク チ ル オ キ シ フ ェ ニ ル カ ル バ ミ ン 酸 ， フ ェ ニ ル エ ス テ ル



【 化 １ ６ ４ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ
、 化 合 物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ６ ４ 分 （ ９ ０ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ ６ ０ ． ２ ６ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ９ ３ 】
実 施 例 １ ０ ０
【 化 １ ６ ５ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合
物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  7.47 (d, 2H, J = 7.0 Hz), 
7.38 (d, 2H, J = 4.0 Hz), 7.25 (d, 2H, J = 7.0 Hz), 6.90 (dd, 2H, J = 6.0, 2.5 H
z), 3.92 (t, 2H, J = 6.5 Hz), 1.72 (m, 2H), 1.40 (m, 2H), 0.92 (t, 3H, J = 7.5 H
z)； 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ９ ０ 分 （ ９ ５ ％ ） 。 質 量 分 析 ： ３ ２ ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ９ ４ 】
実 施 例 １ ０ １
【 化 １ ６ ６ 】
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ’
）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ０ ９ 分 （ ９ ７ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ ７ ０ ． ３ ８ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ９ ５ 】
実 施 例 １ ０ ２
【 化 １ ６ ７ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、
化 合 物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ０ ７ 分 （ ９ ８ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ ８ ８ ． ４ ３ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ９ ６ 】
実 施 例 １ ０ ３
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(65) JP 2005-516986 A 2005.6.9

４ － オ ク チ ル オ キ シ フ ェ ニ ル カ ル バ ミ ン 酸 ， ２ － フ ル オ ロ フ ェ ニ ル エ ス テ ル

４ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル カ ル バ ミ ン 酸 ， ４ － フ ル オ ロ フ ェ ニ ル エ ス テ ル

４ － デ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル カ ル バ ミ ン 酸 ， フ ェ ニ ル エ ス テ ル

４ － デ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル カ ル バ ミ ン 酸 ， ２ － フ ル オ ロ フ ェ ニ ル エ ス テ ル



【 化 １ ６ ８ 】
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ
’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ３ ３ 分 （ ９ ３ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ ８ ４ ． ２ ６ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ９ ７ 】
実 施 例 １ ０ ４
【 化 １ ６ ９ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １
Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． ３ １ 分 （ ９ ６ ％ ） 。 質 量 分 析
： ４ ０ ２ ． ２ ５ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ９ ８ 】
実 施 例 １ ０ ５
【 化 １ ７ ０ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’
’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． １ ８ 分 （ ８ ５ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ ９ ８ ． ３ ６ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ １ ９ ９ 】
実 施 例 １ ０ ６
【 化 １ ７ １ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ
、 化 合 物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 ２ ． １ ８ 分 （ ９ ５ ％ ） 。 質 量 分 析
： ４ １ ６ ． ３ ８ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ０ ０ 】
実 施 例 １ ０ ７
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(66) JP 2005-516986 A 2005.6.9

４ － ウ ン デ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル カ ル バ ミ ン 酸 ， フ ェ ニ ル エ ス テ ル

４ － ウ ン デ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル カ ル バ ミ ン 酸 ， ２ － フ ル オ ロ フ ェ ニ ル エ ス テ ル

４ － ド デ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル カ ル バ ミ ン 酸 ， フ ェ ニ ル エ ス テ ル

４ － ド デ シ ル オ キ シ フ ェ ニ ル カ ル バ ミ ン 酸 ， ２ － フ ル オ ロ フ ェ ニ ル エ ス テ ル



【 化 １ ７ ２ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合
物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ６ １ 分 （ ９ ７ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ ０ ４ ． １ ８ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ０ １ 】
実 施 例 １ ０ ８
【 化 １ ７ ３ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合
物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  7.33 (d, 2H, J = 8.1 Hz), 
7.23 (m, 4H), 6.90 (dd, 2H, J = 7.0, 2.5 Hz), 3.92 (t, 2H, J = 6.5 Hz), 1.72 (m,
 2H), 1.42 (m, 2H), 0.91 (t, 3H, J = 7.0 Hz)； 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ６ ５ 分 （ ９ ５ ％
） 。 質 量 分 析 ： ３ ０ ４ ． １ ８ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ０ ２ 】
実 施 例 １ ０ ９
【 化 １ ７ ４ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ
、 化 合 物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ７ １ 分 （ ９ ７ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ ２ ２ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ０ ３ 】
実 施 例 １ １ ０
【 化 １ ７ ５ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合
物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ５ ７ 分 （ ９ ７ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ １ ６ ． １ ８ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ０ ４ 】
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(67) JP 2005-516986 A 2005.6.9

４ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル カ ル バ ミ ン 酸 ， ２ － フ ル オ ロ フ ェ ニ ル エ ス テ ル

４ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル カ ル バ ミ ン 酸 ， ４ － フ ル オ ロ フ ェ ニ ル エ ス テ ル

４ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル カ ル バ ミ ン 酸 ， ３ ， ４ － ジ フ ル オ ロ フ ェ ニ ル エ ス テ ル

４ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル カ ル バ ミ ン 酸 ， ２ － メ ト キ シ フ ェ ニ ル エ ス テ ル



実 施 例 １ １ １
【 化 １ ７ ６ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ ， 化 合 物 Ｄ
’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ５ ９ 分 （ ９ ５ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ ０ ０ ． ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ０ ５ 】
実 施 例 １ １ ２
【 化 １ ７ ７ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １
Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  9.40 (br. s, 1H), 7.26 (m,
 6H), 6.90 (d, 2H, J = 8.4 Hz), 4.19 (d, 2H, J = 6.0 Hz), 3.92 (t, 2H, J = 6.5 H
z), 1.67 (m, 2H), 1.42 (m, 2H), 0.91 (t, 3H, J = 7.0 Hz)； 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ５
９ 分 （ ９ ５ ％ ） 。 質 量 分 析 ： ３ １ ８ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ０ ６ 】
実 施 例 １ １ ３
【 化 １ ７ ８ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １
Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ６ ０ 分 （ ９ ５ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ ３ ０ ． ２ ５ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ０ ７ 】
実 施 例 １ １ ４
【 化 １ ７ ９ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化
合 物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ３ ０ 分 （ ９ ５ ％ ） 。 質 量 分 析
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(68) JP 2005-516986 A 2005.6.9

４ － (ブ ト キ シ フ ェ ニ ル メ チ ル )カ ル バ ミ ン 酸 ， フ ェ ニ ル エ ス テ ル

４ － (ブ ト キ シ フ ェ ニ ル メ チ ル )カ ル バ ミ ン 酸 ， ２ － フ ル オ ロ フ ェ ニ ル エ ス テ ル

４ － (ブ ト キ シ フ ェ ニ ル メ チ ル )カ ル バ ミ ン 酸 ， ４ － メ ト キ シ フ ェ ニ ル エ ス テ ル

４ － (ブ ト キ シ フ ェ ニ ル メ チ ル )カ ル バ ミ ン 酸 ， ６ － キ ノ リ ニ ル エ ス テ ル



： ３ ５ １ ． ２ ５ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ０ ８ 】
実 施 例 １ １ ５
【 化 １ ８ ０ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、
化 合 物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ７ ７ 分 （ ９ ５ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ ５ ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ０ ９ 】
実 施 例 １ １ ６
【 化 １ ８ １ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、
化 合 物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ８ ０ 分 （ ９ ８ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ ５ ０ ． ２ ６ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ １ ０ 】
実 施 例 １ １ ７
【 化 １ ８ ２ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ８ ２ 分 （ ９ ５ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ ４ ２ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ １ １ 】
実 施 例 １ １ ８
【 化 １ ８ ３ 】
　
　
　
　
　
　

（
反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ’ ）
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(69) JP 2005-516986 A 2005.6.9

４ － (ブ ト キ シ フ ェ ニ ル メ チ ル )カ ル バ ミ ン 酸 ， １ － ナ フ タ レ ニ ル エ ス テ ル

４ － (ブ ト キ シ フ ェ ニ ル メ チ ル )カ ル バ ミ ン 酸 ， ２ － ナ フ タ レ ニ ル エ ス テ ル

４ － (ブ ト キ シ フ ェ ニ ル メ チ ル )カ ル バ ミ ン 酸 ， ４ － (１ － メ チ ル エ チ ル )フ ェ ニ ル エ ス テ ル

４ － (ブ ト キ シ フ ェ ニ ル メ チ ル )カ ル バ ミ ン 酸 ， ３ － (ジ メ チ ル ア ミ ノ )フ ェ ニ ル エ ス テ ル



　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ３ ２ 分 （ ９ ０ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ ４ ３ ． ２ ９ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ １ ２ 】
実 施 例 １ １ ９
【 化 １ ８ ４ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ７ ７ 分 （ ９ ９ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ ６ ８ ． １ ４ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ １ ３ 】
実 施 例 １ ２ ０
【 化 １ ８ ５ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反
応 式 １ Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ６ ６ 分 （ ９ ９ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ ３ ６ ． １ ４ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ １ ４ 】
実 施 例 １ ２ １
【 化 １ ８ ６ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １
Ｂ 、 化 合 物 Ｄ ’ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ６ １ 分 （ ８ ５ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ １ ８ ． １ ５ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ １ ５ 】
実 施 例 １ ２ ２
【 化 １ ８ ７ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ
、 化 合 物 Ｄ ’ ’ ）
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(70) JP 2005-516986 A 2005.6.9

４ － (ブ ト キ シ フ ェ ニ ル メ チ ル )カ ル バ ミ ン 酸 ， ４ － (ト リ フ ル オ ロ メ チ ル )フ ェ ニ ル エ ス テ
ル

４ － (ブ ト キ シ フ ェ ニ ル メ チ ル )カ ル バ ミ ン 酸 ， ２ ， ４ － ジ フ ル オ ロ フ ェ ニ ル エ ス テ ル

４ － (ブ ト キ シ フ ェ ニ ル メ チ ル )カ ル バ ミ ン 酸 ， ４ － フ ル オ ロ フ ェ ニ ル エ ス テ ル

４ － (ブ ト キ シ フ ェ ニ ル メ チ ル )カ ル バ ミ ン 酸 ， ３ － ク ロ ロ フ ェ ニ ル エ ス テ ル



　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ７ ２ 分 （ ８ ６ ％ ） 。 質 量 分 析
： ３ ３ ４ ． １ ２ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ １ ６ 】
実 施 例 １ ２ ３
【 化 １ ８ ８ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ 、 化
合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ 方 法 Ｃ を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体
の 標 題 化 合 物 （ 収 率 １ １ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 400 MHz) δ  7.43 (br, 1H), 7.41
 (br, 1H), 7.35-7.30 (m, 2H), 7.28-7.13 (m, 4H), 7.09 (dt, J = 0.9 Hz, J = 7.4 H
z, 1 H), 7.03-6.97 (m, 5H); (s, 1H), 8.06 (s, 1H), 7.76-7.73 (m, 2H), 7.59 (m, 4
H), 7.52-7.50 (m, 2H), 7.27 (d, J = 8.2 Hz, 2H), 7.18 (t, J = 8.6 Hz, 2H), 2.70 
(q, J = 7.6 Hz, 2H), 1.28 (t, J = 7.6 Hz, 3H)； 1 3 C NMR (CDCl 3 , 400 MHz) δ  153.6
, 129.8, 129.7, 127.0, 126.9, 124.4, 124.1, 123.1, 120.5, 119.8, 119.6, 118.6, 1
18.5, 116.8, 116.7； 元 素 分 析 （ Ｃ １ ９ Ｈ １ ４ Ｆ Ｎ Ｏ ３ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 70.58%;
 H, 4.36%; N, 4.33%。 実 測 値 ： C, 70.54%; H, 4.31%; N, 4.21%。
【 ０ ２ １ ７ 】
実 施 例 １ ２ ４
【 化 １ ８ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 １ Ｂ ， 化 合 物 Ｄ ’ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｂ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の
標 題 化 合 物 （ 収 率 ３ ０ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 400 MHz) δ  7.57-7.55 (m, 2H), 7.
52-7.49 (m, 4H), 7.36-7.33 (m, 1H), 7.30-7.27 (m, 2H), 7.25-7.14 (m, 3H), 7.05 (
br, 1H), 2.70 (q, J = 7.6 Hz, 2H), 1.28 (t, J = 7.6 Hz, 3H)； 元 素 分 析 （ Ｃ ２ １ Ｈ １

８ Ｆ Ｎ Ｏ ２ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： C, 75.21%; H, 5.41%; N, 4.18%。 実 測 値 ： C, 75.27%; 
H, 5.40%; N, 4.25%。
【 ０ ２ １ ８ 】
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４ － フ ェ ノ キ シ フ ェ ニ ル カ ル バ ミ ン 酸 ， ２ － フ ル オ ロ フ ェ ニ ル エ ス テ ル

４ ’ － エ チ ル － [１ ， １ ’ － ビ フ ェ ニ ル ]－ ４ － イ ル カ ル バ ミ ン 酸 ， ２ － フ ル オ ロ フ ェ ニ ル
エ ス テ ル



【 化 １ ９ ０ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　 （ ｉ ） Ｒ １ － ハ ラ イ ド 、 Ｎ ａ Ｈ 、 Ｄ Ｍ Ｆ 、 ５ ０ ℃ ； （ ｉ ｉ ） Ｎ ａ
Ｏ Ｈ 、 Ｅ ｔ Ｏ Ｈ 、 室 温 ： （ ｉ ｉ ｉ ） （ ａ ） Ｎ ３ Ｐ (Ｏ )(Ｏ Ｐ ｈ )２ 、 Ｅ ｔ ３ Ｎ 、 ト ル エ ン 、
１ ０ ５ ℃ ； （ ｂ ） Ｂ － Ｏ Ｈ 、 ８ ０ ℃ ； そ し て 、 Ｒ 、 Ｒ ２ お よ び Ｂ は 、 上 で 定 義 す る 通 り で
あ る 。
【 ０ ２ １ ９ 】
　 以 下 の 中 間 体 ４ ０ ～ ４ １ を 用 い て 、 実 施 例 １ ２ ５ ～ １ ３ ５ を 合 成 す る こ と が で き る 。
中 間 体 ４ ０
【 化 １ ９ １ 】
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 ２ 、 化 合 物 Ｅ ）
　 ４ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル 酢 酸 メ チ ル （ １ ． ２ ０ ｇ 、 ５ ． ４ ｍ ｍ ｏ ｌ ） お よ び Ｎ ａ Ｈ （ 鉱 油
中 ６ ０ ％ 、 ０ ． ５ ０ ｇ 、 １ ２ ． ５ ｍ ｍ ｏ ｌ ） の Ｄ Ｍ Ｆ （ ２ ５ ． ０ ｍ Ｌ ） 混 合 物 を 、 ５ ０ ℃
で ４ ０ 分 間 撹 拌 し た 。 ブ ロ モ エ タ ン （ ２ ． ０ ｇ 、 １ ８ ． ３ ｍ ｍ ｏ ｌ ） を 加 え 、 そ し て 該 撹
拌 を ｒ ｔ で １ 時 間 続 け た 。 該 反 応 混 合 物 を Ｅ ｔ Ｏ Ａ ｃ （ ３ ０ ０ ｍ Ｌ ） を 用 い て 希 釈 し 、 水
洗 し 、 次 い で Ｎ ａ ２ Ｓ Ｏ ４ を 用 い て 乾 燥 し た 。 ろ 過 お よ び 真 空 下 で 濃 縮 後 に 、 該 残 渣 を フ
ラ ッ シ ュ ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー 精 製 （ Ｓ ｉ Ｏ ２ 、 Ｅ ｔ Ｏ Ａ ｃ ／ ヘ キ サ ン ） に よ っ て 精 製 し た
。 黄 色 油 状 物 の 本 化 合 物 （ ０ ． ８ ５ ｇ 、 ３ ． ４ ｍ ｍ ｏ ｌ 、 収 率 ６ ３ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (
DMSO-d 6 ) δ  7.16 (d, 2H, J = 7.0 Hz), 6.87 (d, 2H, J = 8.5 Hz), 3.92 (t, 2H, J =
 6.5 Hz), 3.55 (s, 3H), 3.45 (t, 1H, J = 9.0), 1.93 (m, 1H), 1.63 (m, 3H), 1.42 
(m, 2H), 0.97 (t, 3H, J = 7.2 Hz), 0.79 (t, 3H, J = 4.0Hz)。
【 ０ ２ ２ ０ 】
中 間 体 ４ １
【 化 １ ９ ２ 】
　
　
　
　
　
　

： （ 反 応 式 ２ 、 化 合 物 Ｆ ）
　 ２ － (４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )酪 酸 メ チ ル エ ス テ ル （ ２ ． ０ ｇ 、 ８ ． ０ ｍ ｍ ｏ ｌ ） の Ｅ
ｔ Ｏ Ｈ （ ３ ０ ｍ Ｌ ） 溶 液 に 、 Ｎ ａ Ｏ Ｈ （ １ ０ Ｎ 、 ６ ｍ Ｌ 、 ６ ０ ｍ ｍ ｏ ｌ ） を 加 え た 。 得 ら
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反 応 式 ２ の 反 応 条 件 ：

２ － (４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )酪 酸 メ チ ル エ ス テ ル

２ － (４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )－ 酪 酸



れ た 混 合 物 を ｒ ｔ で ３ 時 間 撹 拌 し 、 Ｈ ２ Ｏ （ ３ ０ ｍ Ｌ ） を 用 い て 希 釈 し 、 Ｈ Ｃ ｌ （ ６ Ｎ ）
を 用 い て ｐ Ｈ ～ １ ． ０ に ま で 酸 性 と し た 。 該 沈 降 物 を ろ 紙 に よ っ て ろ 取 し 、 そ し て Ｈ ２ Ｏ
お よ び ヘ キ サ ン に よ っ て 洗 浄 し た 。 白 色 固 体 の 本 化 合 物 （ １ ． ４ ｇ 、 ５ ． ９ ｍ ｍ ｏ ｌ 、 収
率 ７ ４ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  12.20 (br. s, 1H), 7.16 (d, 2H, J = 7.0 Hz
), 6.87 (d, 2H, J = 8.5 Hz), 3.92 (t, 2H, J = 6.5 Hz), 3.31 (t, 2H, J = 6.9 Hz),
 1.93 (m, 1H), 1.63 (m, 3H), 1.42 (m, 2H), 0.97 (t, 3H, J = 7.2 Hz), 0.79 (t, 3H
, J = 4.0 Hz)。
【 ０ ２ ２ １ 】
実 施 例 １ ２ ５
【 化 １ ９ ３ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ２ 、 化 合 物 Ｇ ）
　 ２ － (４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )酪 酸 （ ０ ． ０ ５ ０ ｇ 、 ０ ． ２ ３ ｍ ｍ ｏ ｌ ） お よ び Ｅ ｔ ３

Ｎ （ ０ ． ０ ５ ３ ｇ 、 ０ ． ５ ３ ｍ ｍ ｏ ｌ ） の ト ル エ ン （ ２ ｍ Ｌ ） 溶 液 に 、 ジ フ ェ ニ ル ホ ス ホ
リ ル ア ジ ド （ ０ ． ０ ９ ６ ｇ 、 ０ ． ３ ５ ｍ ｍ ｏ ｌ ） を 加 え た 。 得 ら れ た 混 合 物 を ｒ ． ｔ ． で
１ ０ 分 間 撹 拌 し 、 次 い で Ｎ ２ 下 、 １ ０ ７ ℃ で ６ ０ 分 間 撹 拌 し た 。 該 混 合 物 を ｒ ． ｔ ． ま で
冷 却 後 に 、 キ ノ リ ン － ６ － オ ー ル （ ０ ． ０ ５ ０ ｇ 、 ０ ． ３ ４ ｍ ｍ ｏ ｌ ） を 加 え た 。 該 反 応
混 合 物 を ｒ ． ｔ ． で １ ０ 分 間 、 次 い で ８ ０ ℃ で １ 時 間 撹 拌 し た 。 該 混 合 物 を Ｅ ｔ Ｏ Ａ ｃ を
用 い て 希 釈 し 、 Ｈ ２ Ｏ を 用 い て 洗 浄 し た 。 ろ 過 お よ び 真 空 下 で 濃 縮 後 に 、 該 残 渣 を プ レ パ
ラ テ ィ ブ Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ （ Ｙ Ｍ Ｃ ３ ０ × １ ０ ０ ｍ ｍ （ ５ μ Ｍ を パ ッ ク す る ） 、 移 動 相 Ａ と し て １
０ ％ Ｍ ｅ Ｏ Ｈ ／ ９ ０ ％ 水 ／ ０ ． １ ％ Ｔ Ｆ Ａ を 、 移 動 相 Ｂ と し て ９ ０ ％ Ｍ ｅ Ｏ Ｈ ／ １ ０ ％ 水
／ ０ ． １ ％ Ｔ Ｆ Ａ を 使 用 す る ） に よ っ て 精 製 し た 。 淡 黄 色 固 体 の 本 化 合 物 （ ０ ． ０ ４ ０ ｇ
、 ０ ． １ １ ｍ ｍ ｏ ｌ 、 収 率 ４ ６ ％ 、 mp 115-118℃ ） を 得 た 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.93 (
m, 1H), 8.45 (d, 1H, J = 9.OHz), 8.40 (d, 1H, J = 8.5), 8.02 (d, 1H, J = 9.0 Hz)
, 7.77 (s, 1H), 7.62 (dd, 1H, J = 8.5, 4.5 Hz), 7.55 (dd, 1H, J = 9.0, 2.5 Hz), 
7.25 (d, 2H, J = 8.5 Hz), 6.98 (d, 2H, J = 8.5 Hz), 4.43 (m, 1H), 3.95 (t, 2H, J
 = 6.5 Hz), 1.75 (m, 1H), 1.65 (m, 3H), 1.42 (m, 2H), 0.90 (m, 6H)； 質 量 分 析 ： ３
７ ９ ． ３ ３ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ２ ２ 】
実 施 例 １ ２ ６
【 化 １ ９ ４ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ２ 、 化 合 物 Ｇ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ７ ３ 分 （ ８ ８ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ５ ８ ． ２ ５ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ２ ３ 】
実 施 例 １ ２ ７
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[１ － (４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )－ プ ロ ピ ル ]－ カ ル バ ミ ン 酸 キ ノ リ ン － ６ － イ ル エ ス テ ル

[１ － (４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )－ プ ロ ピ ル ]－ カ ル バ ミ ン 酸 ４ － メ ト キ シ － フ ェ ニ ル エ ス
テ ル



【 化 １ ９ ５ 】
　
　
　
　
　
　

　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ８ ６ 分 （ ９ ８ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ７ ８ ． ２ ５ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ２ ４ 】
実 施 例 １ ２ ８
【 化 １ ９ ６ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ２ 、 化 合 物 Ｇ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  8.30 (d, 1H, J = 9.O Hz), 
7.90 (m, 3H), 7.60 (s, 1H), 7.45 (m, 2H), 7.25 (m, 3H), 6.90 (d, 2H, J = 8.5 Hz)
, 4.43 (m, 1H), 3.95 (t, 2H, J = 6.5 Hz), 1.75 (m, 1H), 1.65 (m, 3H), 1.42 (m, 2
H), 0.90 (m, 6H)； 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ８ ７ 分 （ ９ ９ ％ ） ； 質 量 分 析 ： ３ ７ ８ ． １ ２ （
Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ２ ５ 】
実 施 例 １ ２ ９
【 化 １ ９ ７ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ２ 、 化 合 物 Ｇ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ９ １ 分 （ ９ ６ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ７ ０ ． ３ １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ２ ６ 】
実 施 例 １ ３ ０
【 化 １ ９ ８ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ２ 、 化 合 物 Ｇ ）
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[１ － (４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )－ プ ロ ピ ル ]カ ル バ ミ ン 酸 ナ フ タ レ ン － １ － イ ル エ ス テ ル
（ 反 応 式 ２ 、 化 合 物 Ｇ ）

[１ － (４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )－ プ ロ ピ ル ]－ カ ル バ ミ ン 酸 ナ フ タ レ ン － ２ － イ ル エ ス テ
ル

[１ － (４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )－ プ ロ ピ ル ]－ カ ル バ ミ ン 酸 ４ － イ ソ プ ロ ピ ル － フ ェ ニ ル
エ ス テ ル

[１ － (４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )－ プ ロ ピ ル ]－ カ ル バ ミ ン 酸 ３ － ト リ フ ル オ ロ メ チ ル － フ
ェ ニ ル エ ス テ ル



　 上 記 実 施 例 に 記 載 に 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ８ ４ 分 （ ９ ６ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ９ ６ ． １ ８ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ２ ７ 】
実 施 例 １ ３ １
【 化 １ ９ ９ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ２ 、 化 合 物 Ｇ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ７ ７ 分 （ ８ ９ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ６ ４ ． １ ７ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ２ ８ 】
実 施 例 １ ３ ２
【 化 ２ ０ ０ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ２ 、 化 合 物 Ｇ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ７ ２ 分 （ ８ ９ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ４ ６ ． １ ８ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ２ ９ 】
実 施 例 １ ３ ３
【 化 ２ ０ １ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ２ 、 化 合 物 Ｇ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ５ ３ 分 （ ９ ６ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ７ １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ３ ０ 】
実 施 例 １ ３ ４
【 化 ２ ０ ２ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ２
、 化 合 物 Ｇ ）
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[１ － (４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )－ プ ロ ピ ル ]－ カ ル バ ミ ン 酸 ２ ， ４ － ジ フ ル オ ロ － フ ェ ニ
ル エ ス テ ル

[１ － (４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )－ プ ロ ピ ル ]－ カ ル バ ミ ン 酸 ４ － フ ル オ ロ － フ ェ ニ ル エ ス
テ ル

[１ － (４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )－ プ ロ ピ ル ]－ カ ル バ ミ ン 酸 ４ － ジ メ チ ル ア ミ ノ － フ ェ ニ
ル エ ス テ ル

[１ － (４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )－ プ ロ ピ ル ]－ カ ル バ ミ ン 酸 フ ェ ニ ル エ ス テ ル



　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ７ ０ 分 （ ８ ８ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ２ ８ ． １ ９ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ３ １ 】
実 施 例 １ ３ ５
【 化 ２ ０ ３ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ２ 、 化 合 物 Ｇ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 分 析 用 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ 　 １ ． ７ ０ 分 （ ８ ９ ％ ） ； 質 量 分 析
： ３ ４ ６ ． １ ８ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ３ ２ 】
【 化 ２ ０ ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　

（ ｉ ） Ｗ － 酸 ク ロ リ ド 、 Ｅ ｔ ３ Ｎ 、 ジ ク ロ ロ エ タ ン 、 室 温 ； （ ｉ ｉ ） Ｎ
ａ Ｏ Ｈ 、 Ｅ ｔ Ｏ Ｈ ， 室 温 ； （ ｉ ｉ ｉ ） （ ａ ） Ｎ ３ Ｐ (Ｏ )(Ｏ Ｐ ｈ )２ 、 Ｅ ｔ ３ Ｎ 、 ト ル エ ン
、 １ ０ ５ ℃ 、 （ ｂ ） Ｂ － Ｏ Ｈ 、 ８ ０ ℃ 、 Ｗ は Ｃ １ ～ １ ２ ア ル キ ル で あ り 、 そ し て Ｂ は 上 で
定 義 す る 通 り で あ る 。
【 ０ ２ ３ ３ 】
　 以 下 の 中 間 体 ４ ２ お よ び ４ ３ を 用 い て 、 実 施 例 １ ３ ６ ～ １ ４ ０ を 製 造 す る こ と が で き る
。
中 間 体 ４ ２
【 化 ２ ０ ５ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ３ 、 化 合 物 Ｈ ）
　 ４ － ア ミ ノ － 安 息 香 酸 エ チ ル エ ス テ ル （ ２ ． ０ ｇ 、 １ ２ ． １ ｍ ｍ ｏ ｌ ） お よ び デ カ ノ イ
ル ク ロ リ ド （ ２ ． ３ ５ ｇ 、 １ ３ ． ３ ｍ ｍ ｏ ｌ ） の ジ ク ロ ロ メ タ ン （ ２ ０ ｍ Ｌ ） 溶 液 に 、 Ｅ
ｔ ３ Ｎ （ １ ． ３ ４ ｇ 、 １ ３ ． ３ ｍ ｍ ｏ ｌ ） を 加 え た 。 該 得 ら れ た 混 合 物 を 室 温 で １ 時 間 撹
拌 し 、 次 い で Ｅ ｔ Ｏ Ａ ｃ を 用 い て 希 釈 し 、 水 洗 し 、 Ｍ ｇ Ｓ Ｏ ４ を 用 い て 乾 燥 し た 。 ろ 過 お
よ び 真 空 下 で 濃 縮 後 に 、 該 生 成 物 を 次 の 工 程 に 直 接 的 に 使 用 し た 。
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[１ － (４ － ブ ト キ シ － フ ェ ニ ル )－ プ ロ ピ ル ]－ カ ル バ ミ ン 酸 ２ － フ ル オ ロ － フ ェ ニ ル エ ス
テ ル

反 応 式 ３ の 条 件 ：

４ － デ カ ノ イ ル ア ミ ノ － 安 息 香 酸 エ チ ル エ ス テ ル



【 ０ ２ ３ ４ 】
中 間 体 ４ ３
【 化 ２ ０ ６ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ３ 、 化 合 物 Ｉ ）
　 ４ － デ カ ノ ル ア ミ ノ － 安 息 香 酸 エ チ ル エ ス テ ル （ ２ ． ０ ｇ 、 ６ ． ６ ｍ ｍ ｏ ｌ ） の Ｅ ｔ Ｏ
Ｈ （ ３ ０ ｍ Ｌ ） 溶 液 に 、 Ｎ ａ Ｏ Ｈ （ １ ０ Ｎ 、 ６ ｍ Ｌ 、 ６ ０ ｍ ｍ ｏ ｌ ） を 加 え た 。 得 ら れ た
混 合 物 を ｒ ｔ で ３ 時 間 撹 拌 し 、 Ｈ ２ Ｏ （ ３ ０ ｍ Ｌ ） を 用 い て 希 釈 し 、 Ｈ Ｃ ｌ （ ６ Ｎ ） を 用
い て ｐ Ｈ ～ １ ． ０ に ま で 酸 性 と し た 。 該 沈 降 物 を ろ 紙 に よ っ て ろ 取 し 、 Ｈ ２ Ｏ お よ び ヘ キ
サ ン に よ っ て 洗 浄 し た 。 白 色 固 体 の 本 化 合 物 （ １ ． ８ ｇ 、 ６ ． ５ ｍ ｍ ｏ ｌ 、 収 率 ９ ８ ％ ）
を 得 た 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  9.91 (br. s, 1H), 7.76 (d, 2H, J = 8.7 Hz), 6.50 (d,
 2H, J = 8.7 Hz), 2.29 (t, 2H, J = 7.5 Hz), 1.57 (m, 2H), 1.25 (m, 12H), 0.85 (t
, 3H, J = 6.9 Hz)； 質 量 分 析 ： ２ ７ ８ ． ２ １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ３ ５ 】
実 施 例 １ ３ ６
【 化 ２ ０ ７ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ３ 、 化 合 物 Ｊ ）
　 ４ － デ カ ノ イ ル ア ミ ノ － 安 息 香 酸 （ ０ ． ０ ５ ０ ｇ 、 ０ ． １ ８ ｍ ｍ ｏ ｌ ） お よ び Ｅ ｔ ３ Ｎ
（ ０ ． ０ ５ ３ ｇ 、 ０ ． ５ ３ ｍ ｍ ｏ ｌ ） の ト ル エ ン （ ２ ｍ Ｌ ） 溶 液 に 、 ジ フ ェ ニ ル ホ ス ホ リ
ル ア ジ ド （ ０ ． ０ ９ ６ ｇ 、 ０ ． ３ ５ ｍ ｍ ｏ ｌ ） を 加 え た 。 得 ら れ た 混 合 物 を ｒ ． ｔ ． で １
０ 分 間 撹 拌 し 、 次 い で Ｎ ２ 下 、 １ ０ ７ ℃ で ６ ０ 分 間 撹 拌 し た 。 該 混 合 物 を ｒ ． ｔ ． ま で 冷
却 後 に 、 ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド オ キ シ ム （ ０ ． ０ ５ ０ ｇ 、 ０ ． ４ １ ｍ ｍ ｏ ｌ ） を 加 え た 。 該 反
応 混 合 物 を ｒ ． ｔ ． で １ ０ 分 間 撹 拌 し 、 次 い で ８ ０ ℃ で ３ ０ 分 間 撹 拌 し た 。 該 混 合 物 を Ｅ
ｔ Ｏ Ａ ｃ を 用 い て 希 釈 し 、 Ｈ ２ Ｏ を 用 い て 洗 浄 し た 。 ろ 過 お よ び 真 空 下 で 濃 縮 後 に 、 該 残
渣 を プ レ パ ラ テ ィ ブ Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ （ Ｙ Ｍ Ｃ ３ ０ × １ ０ ０ ｍ ｍ （ ５ μ Ｍ を パ ッ ク す る ） 、 移 動 相
Ａ と し て １ ０ ％ Ｍ ｅ Ｏ Ｈ ／ ９ ０ ％ 水 ／ ０ ． １ ％ Ｔ Ｆ Ａ を 、 移 動 相 Ｂ と し て ９ ０ ％ Ｍ ｅ Ｏ Ｈ
／ １ ０ ％ 水 ／ ０ ． １ ％ Ｔ Ｆ Ａ を 使 用 す る ） に よ っ て 精 製 し た 。 淡 黄 色 固 体 の 本 化 合 物 （ ０
． ０ ３ ８ ｇ 、 ０ ． １ ０ ｍ ｍ ｏ ｌ 、 収 率 ５ ３ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  9.78 (d, 2
H, J = 9.0 Hz), 8.63 (s, 1H), 7.82 (dd, 2H, J = 7.7, 2.4 Hz), 7.52 (m, 5H), 7.44
 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 2.27 (t, 2H, J = 9.0 Hz), 1.55 (m, 2H), 1.26 (m, 10H), 0.8
5 (t, 3H, J = 6.6 Hz)； 質 量 分 析 ： ３ ９ ６ ． ２ ２ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ３ ６ 】
実 施 例 １ ３ ７
【 化 ２ ０ ８ 】
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４ － デ カ ノ イ ル ア ミ ノ － 安 息 香 酸

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ナ ノ イ ル ア ミ ノ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ
ム



（ 反 応 式 ３ 、 （ 化 合 物 Ｊ ） ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  9.78 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 
8.63 (s, 1H), 7.82 (dd, 2H, J = 8.7, 5.4 Hz), 7.52 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 7.32 (m,
 4H), 2.27 (t, 2H, J = 9.0 Hz), 1.55 (m, 2H), 1.26 (m, 10H), 0.85 (t, 3H, J = 6.
6 Hz)。 元 素 分 析 （ Ｃ ２ ３ Ｈ ２ ８ Ｆ Ｎ ３ Ｏ ３ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： Ｃ , 66.81; Ｈ , 6.82; 
Ｎ , 10.16。 実 測 値 ： Ｃ , 67.07; Ｈ , 6.82, Ｎ , 10.09； 質 量 分 析 ： ４ １ ４ ． ２ １ （ Ｍ Ｈ
＋ ） 。
【 ０ ２ ３ ７ 】
実 施 例 １ ３ ８
【 化 ２ ０ ９ 】
　
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ３ 、 化 合 物 Ｊ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  9.78 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 
8.63 (s, 1H), 8.15 (m, 2H), 7.92 (d, 1H, J = 9.0 Hz), 7.80 (t, 1H, J = 7.5 Hz), 
7.52 (d, 2H, J = 9.0 Hz), 7.32 (d, 2H, J = 9.0 Hz) 2.27 (t, 2H, J = 9.0 Hz), 1.5
5 (m, 2H), 1.26 (m, 10H), 0.85 (t, 3H, J = 6.6 Hz)； 元 素 分 析 （ Ｃ ２ ４ Ｈ ２ ８ Ｆ ３ Ｎ

３ Ｏ ３ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： Ｃ , 62.19; Ｈ , 6.08; Ｎ , 9.06。 実 測 値 ： Ｃ , 62.45; Ｈ , 
6.12, Ｎ , 8.99； 質 量 分 析 ： ４ ６ ４ ． ２ １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ３ ８ 】
実 施 例 １ ３ ９
【 化 ２ １ ０ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ３ 、 化 合 物 Ｊ ）
　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  9.78 (s, 2H), 8.63 (s, 1H)
, 8.05 (m, 1H), 7.52 (m, 4H), 7.22 (m, 1H), 2.27 (t, 2H, J = 9.0 Hz), 1.55 (m, 2
H), 1.26 (m, 10H), 0.85 (t, 3H, J = 6.6 Hz)； 質 量 分 析 ： ４ ３ ２ ． ２ ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ３ ９ 】
実 施 例 １ ４ ０
【 化 ２ １ １ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ３ 、 化 合 物 Ｊ ）
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４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ナ ノ イ ル ア ミ ノ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム

３ － ト リ フ ル オ ロ メ チ ル ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ナ ノ イ ル ア ミ ノ － フ ェ ニ ル )ア
ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

２ ， ４ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ナ ノ イ ル ア ミ ノ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ
]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

３ ， ４ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(４ － ノ ナ ノ イ ル ア ミ ノ － フ ェ ニ ル )ア ミ ノ
]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム



　 上 記 実 施 例 に 記 載 の 通 り 製 造 す る 。 1 H NMR (DMSO-d 6 ) δ  9.78 (d, 2H, J = 8.1 Hz), 
8.63 (s, 1H), 8.00 (m, 1H), 7.72-7. 42 (m, 6H), 2.27 (t, 2H, J = 9.0 Hz), 1.55 (
m, 2H), 1.26 (m, 10H), 0.85 (t, 3H, J = 6.6 Hz)； 質 量 分 析 ： ４ ３ ２ ． ２ ０ （ Ｍ Ｈ ＋
） 。
【 ０ ２ ４ ０ 】
【 化 ２ １ ２ 】
　
　
　
　
　
　
　

（ ｉ ） （ ａ ） Ｅ ｔ ３ Ｎ 、 Ｄ Ｐ Ｐ Ａ ／ ト ル エ ン 、 室 温 ～ １ ２ ０ ℃ ま で
（ ｂ ） オ キ シ ム 、 室 温 ～ ８ ５ ℃ ま で ； Ｋ が 対 応 す る イ ン ド ー ル カ ル ボ ン 酸 で あ る 場 合 に は
、 Ａ は イ ン ド リ ル で あ り 、 Ｋ が 対 応 す る ピ リ ジ ル カ ル ボ ン 酸 で あ る 場 合 に は 、 ピ リ ジ ル で
あ り 、 あ る い は Ｋ が ジ ベ ン ゾ フ ラ ン カ ル ボ ン 酸 で あ る 場 合 に は 、 ベ ン ゾ フ ラ ニ ル で あ る 。
【 ０ ２ ４ １ 】
　 従 っ て 、 実 施 例 １ ４ １ ～ １ ４ ５ を 製 造 し た 。
実 施 例 １ ４ １
【 化 ２ １ ３ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ４ 、 化 合 物 Ｌ ）
　 イ ン ド ー ル － ５ － カ ル ボ ン 酸 （ 商 業 的 に 入 手 可 能 ） （ １ ｍ ｍ ｏ ｌ ） の ト ル エ ン 懸 濁 液 に
、 ト リ エ チ ル ア ミ ン （ ４ ． ０ ｍ ｍ ｏ ｌ ） お よ び ジ フ ェ ニ ル ホ ス ホ リ ル ア ジ ド （ Ｄ Ｐ Ｐ Ａ ）
（ １ ． ２ ｍ ｍ ｏ ｌ ） を 窒 素 雰 囲 気 下 、 室 温 で 連 続 的 に 加 え た 。 該 結 果 物 を 室 温 で １ ５ 分 間
、 続 い て 還 流 下 で ９ ０ 分 間 撹 拌 し た 。 該 反 応 混 合 物 を 室 温 ま で 冷 却 し 、 続 い て 更 な る 対 応
す る オ キ シ ム 、 ３ － ピ リ ジ ン ア ル ド キ シ ム （ １ ｍ ｍ ｏ ｌ ） を 加 え た 。 該 結 果 物 を 室 温 で １
時 間 撹 拌 し 、 ま た は 続 い て ８ ５ ℃ ま で 加 熱 し た 。 ワ ー ク ア ッ プ Ａ 法 を 使 用 す る ： 該 反 応 混
合 物 の ろ 過 、 お よ び 該 固 体 を 再 結 晶 （ Ｅ ｔ Ｏ Ａ ｃ ／ ヘ キ サ ン か ら ） す る こ と に よ り 、 白 色
固 体 の 標 題 化 合 物 （ 収 率 ５ ７ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (DMSO, 500 MHz) δ  10.99 (s, 1H), 9
.68 (s, 1H), 8.94 (d, J = 1.7 Hz, 1H), 8.68-8.66 (m, 2H), 8.25 (dt, J = 7.9 Hz, 
J = 1.8 Hz, 1H), 7.66 (br, 1H), 7.53 (dd, J = 4.8 Hz, J = 8.0 Hz, 1H), 7.35 (d, 
J = 8.6 Hz, 1H), 7.31 (t, J = 2.8 Hz, 1H), 7.16 (dd, J = 1.8 Hz, J = 8.6 Hz, 1H)
, 6.40 (s, 1 H)； 質 量 分 析 ： ２ ８ １ ． １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ １ ５ Ｈ １ ２ Ｎ ４ Ｏ ２

と し て 計 算 ） 計 算 値 ： Ｃ , 64.28%; Ｈ , 4.32%; Ｎ , 19.99%。 実 測 値 ： Ｃ , 64.09%; Ｈ , 4
.45%, Ｎ , 19.759%。
【 ０ ２ ４ ２ 】
実 施 例 １ ４ ２
【 化 ２ １ ４ 】
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反 応 式 ４ の 反 応 条 件 ：

３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(１ Ｈ － イ ン ド ー ル － ５ － イ ル )ア ミ ノ ]カ ル
ボ ニ ル ]オ キ シ ム



（ 反 応 式 ４ 、 化 合 物 Ｌ ）
　 上 記 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｃ 法 を 使 用 す る ： 溶 媒 を 除 去 し 、 該 残 渣 を メ タ ノ ー
ル 中 に 溶 解 し 、 そ し て ろ 過 し 、 該 ろ 液 を プ レ パ ラ テ ィ ブ Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ （ 移 動 相 と し て 、 メ タ ノ
ー ル ： Ｈ ２ Ｏ （ 容 量 比 ３ ０ ： ７ ０ ～ 約 １ ０ ０ ： ０ 、 １ ％ Ｔ Ｆ Ａ を 含 有 す る ） を 使 用 す る ）
に よ っ て 精 製 し て 、 白 色 標 題 化 合 物 （ 収 率 １ ９ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (DMSO, 500 MHz) δ  
11.03 (s, 1H), 9.59 (s, 1H), 8.64 (s, 1H), 7.93 (dd, J = 5.6 Hz, J = 8.8 Hz, 2H)
, 7.69 (br, 1H), 7.38-7.32 (m, 3H), 7.20 (dd, J = 1.8 Hz, J = 8.7 Hz, 1H), 6.39 
(t, J = 2.0 Hz, 1H)； 質 量 分 析 ： ２ ９ ８ ． ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ １ ６ Ｈ １ ２ Ｎ ３

Ｏ ２ Ｆ ・ ０ ． ５ １ Ｈ ２ Ｏ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： Ｃ , 62.713%; Ｈ , 4.28%; Ｎ , 13.71%。 実
測 値 ： Ｃ , 62.73%; Ｈ , 4.13%, Ｎ , 14.02%。
【 ０ ２ ４ ３ 】
実 施 例 １ ４ ３
【 化 ２ １ ５ 】
　
　
　
　
　

（
反 応 式 ４ 、 化 合 物 Ｌ ）
　 上 記 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｃ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の 標 題 化 合 物 （
収 率 ２ ０ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8.43 (s, 1H), 8.19 (br, 1H), 8.15
 (br, 1H), 7.82 (br, 1H), 7.74 (d, J = 6.8 Hz, 2H), 7.54-7.46 (m, 3H), 7.38 (d, 
J = 8.6 Hz, 1H), 7.29 (dd, J = 1.8 Hz, J = 8.7 Hz, 1H), 7.24 (t, J = 2.7 Hz, 1H)
, 6.55 (t, J = 2.2 Hz, 1H)； 質 量 分 析 ： ２ ８ ０ ． ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ １ ６ Ｈ １

３ Ｎ ３ Ｏ ２ ・ ０ ． １ ６ Ｈ ２ Ｏ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： Ｃ , 68.11%; Ｈ , 4.76%; Ｎ , 14.89%
。 実 測 値 ： Ｃ , 68.15%; Ｈ , 4.77%, Ｎ , 14.75%。
【 ０ ２ ４ ４ 】
実 施 例 １ ４ ４
【 化 ２ １ ６ 】
　
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ４ 、 化 合 物 Ｌ ）
　 上 記 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｃ 法 お よ び 次 い で Ｂ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 淡 青 色
固 体 の 標 題 化 合 物 （ 収 率 ２ ０ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (DMSO, 500 MHz) δ  10.91 (s, 1H), 9
.59 (s, 1H), 8.66 (s, 1H), 7.93 (t, J = 5.7 Hz, 1H), 7.66 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 7
.44 (m, 1H), 7.36 (t, J = 8.1 Hz, 2H), 7.25 (m, 1H), 7.10 (t, J = 8.1 Hz, 1H), 7
.0 (t, J = 7.7 Hz, 1H)。
【 ０ ２ ４ ５ 】
実 施 例 １ ４ ５
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４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(１ Ｈ － イ ド ー ル － ５ － イ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]
オ キ シ ム

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(１ Ｈ － イ ン ド ー ル － ５ － イ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(１ Ｈ － イ ン ド ー ル － ３ － イ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ
ル ]オ キ シ ム



【 化 ２ １ ７ 】
　
　
　
　
　

（
反 応 式 ４ 、 化 合 物 Ｌ ）
　 上 記 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｃ 法 お よ び 次 い で Ｂ 法 を 用 い る こ と に よ り （ 溶 媒 の
除 去 後 に 、 該 残 渣 を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム （ Ｅ ｔ Ｏ Ａ ｃ ／ ヘ キ サ ン ま た は Ｅ ｔ Ｏ Ａ ｃ ／ ジ ク ロ
ロ メ タ ン を 用 い て パ ッ ク す る ） に よ る ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー 精 製 を 行 う ） 、 明 青 色 固 体 の 標
題 化 合 物 （ 収 率 １ １ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8.45 (s, 1H), 8.15 (br,
 1H), 8.05 (br, 1H), 7.75 (d, J = 6.9 Hz, 2H), 7.62 (d, J = 1.5 Hz, 1H), 7.57 (d
, J = 8.0 Hz, 1H), 7.55-7.48 (m, 3H), 7.39 (d, J = 8.2 Hz, 1H), 7.25 (t, J = 8.0
 Hz, 1H), 7.18 (t, J = 7.9 Hz, 1H)； 質 量 分 析 ： ２ ８ ０ ． ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ

１ ６ Ｈ １ ３ Ｎ ３ Ｏ ２ ・ ０ ． ２ １ Ｈ ２ Ｏ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： Ｃ , 67.89%; Ｈ , 4.78%; Ｎ ,
 14.84%。 実 測 値 ： Ｃ , 67.91%; Ｈ , 4.94%, Ｎ , 14.17%。
【 ０ ２ ４ ６ 】
実 施 例 １ ４ ６
【 化 ２ １ ８ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ４ 、 化 合 物 Ｌ ）
　 上 記 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｂ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 明 青 色 固 体 の 標 題 化 合 物
（ 収 率 ２ ９ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8.47 (d, J = 6.0 Hz, 2H), 8.40 
(s, 1H), 8.15 (br, 1H), 7.74 (dd, J = 8.05 Hz, J = 11.55 Hz, 2H) 7.6 (d, J = 8.9
 Hz, 2H), 7.17 (t, J = 8.55 Hz, 2H), 7.11 (d, J = 8.9 Hz, 2H), 6.86 (dd, J = 1.5
 Hz, J = 4.8 Hz, 2H)； 質 量 分 析 ： ３ ５ ２ ． ３ ４ （ Ｍ Ｈ ＋ ） 。
【 ０ ２ ４ ７ 】
実 施 例 １ ４ ７
【 化 ２ １ ９ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ４ 、 化 合 物 Ｌ ）
　 上 で 記 載 す る 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｂ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の 標 題 化
合 物 （ 収 率 ３ ０ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (DMSO, 300 MHz) δ  9.96 (s, 1H), 8.97 (d, J= 1.
8 Hz, 1H), 8.73 (s, 1H), 8.72 (dd, J = 1.8 Hz, J = 4.9 Hz, 1H), 8.25 (dt, J = 8.
0 Hz, J = 2.0 Hz, 1H), 8.14 (dd, J = 2.1 Hz, J = 5.2 Hz, 1H), 7.84 (td, J= 1.9 H
z, J = 7.1 Hz, 1H), 7.57-7.53 (m, 3H), 7.13-7.09 (m, 3H), 7.01 (d, J= 8.4 Hz, 1H
)； 質 量 分 析 ： ３ ３ ５ ． １ １ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ １ ８ Ｈ １ ４ Ｎ ４ Ｏ ３ と し て 計 算 ）
計 算 値 ： Ｃ , 64.67%; Ｈ , 4.22%; Ｎ , 16.76%。 実 測 値 ： Ｃ , 64.41%; Ｈ , 4.16%, Ｎ , 16
.50%。
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ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(１ Ｈ － イ ン ド ー ル － ３ － イ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － [(４ － ピ リ ジ ニ ル )オ キ シ ]フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ
]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － [(２ － ピ リ ジ ニ ル )オ キ シ ]フ ェ ニ ル ]ア
ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム



【 ０ ２ ４ ８ 】
実 施 例 １ ４ ８
【 化 ２ ２ ０ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ４ 、 化 合 物 Ｌ ）
　 上 記 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｂ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の 標 題 化 合 物 （
収 率 ２ ２ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8.39 (s, 1H), 8.20 (dd, J = 4.9 H
z, J = 1.4 Hz, 1H), 8.05 (br, 1H), 7.75-7.68 (m, 3H), 7.55 (d, J = 8.85 Hz, 2H),
 7.19-7.14 (m, 4H), 7.00 (dd, J = 5.1 Hz, J = 7.2 Hz, 1H), 6.91 (d, J = 8.30 Hz,
 1H)； 1 3 C NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  165.9, 163.9, 163.7, 152.7, 151.9, 150.5, 147.
5, 139.7, 133.5, 130.4, 130.3, 126.03, 126.00, 121.9, 121.2, 118.5, 116.5, 116.4
, 111.4； 質 量 分 析 ： ３ ５ ２ ． ２ ５ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ １ ９ Ｈ １ ４ Ｎ ３ Ｏ ３ Ｆ ・ ０
． ３ ６ Ｈ ２ Ｏ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： Ｃ , 63.78%; Ｈ , 4.15%; Ｎ , 11.74%。 実 測 値 ： Ｃ , 6
3.74%; Ｈ , 3.79%, Ｎ , 11.77%。
【 ０ ２ ４ ９ 】
実 施 例 １ ４ ９
【 化 ２ ２ １ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ４ 、 化 合 物 Ｌ ）
　 上 記 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｃ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の 標 題 化 合 物 （
収 率 ７ ６ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8.42 (s, 1H), 8.27 (dd, J = 5.05 
Hz, J = 1.55 Hz, 1H), 8.17 (br, 1H), 7.76 (td, J = 8.65 Hz, J = 1.95 Hz, 1H), 7.
72 (d, J = 7.05 Hz, 2H), 7.58 (d, J = 8.85 Hz, 2H), 7.53 (tt, J = 7.25 Hz, J = 1
.35 Hz, 1 H), 7.48 (t, J = 6.25 Hz, 2H), 7.15 (dt, J = 8.85 Hz, J = 3.2 Hz, 2H),
 7.07 (dd, J = 5.6 Hz, J = 6.5 Hz, 1H), 6.89 (d, J = 8.35 Hz, 1H)； 1 3 C NMR (CDCl

3 , 500 MHz) δ  163.5, 153.9, 152.0, 150.2, 146.7, 140.7, 134.0, 132.0, 129.7, 12
9.1, 128.2, 121.9, 121.4, 118.7, 111.3； 質 量 分 析 ： ３ ３ ４ ． ２ ７ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分
析 （ Ｃ １ ９ Ｈ １ ５ Ｎ ３ Ｏ ３ ・ ０ ． １ ８ ５ Ｈ ２ Ｏ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： Ｃ , 67.78%; Ｈ , 4.
60%; Ｎ , 12.48%。 実 測 値 ： Ｃ , 67.79%; Ｈ , 4.29%, Ｎ , 12.55%。
【 ０ ２ ５ ０ 】
実 施 例 １ ５ ０
【 化 ２ ２ ２ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ４ 、 化 合 物 Ｌ ）
　 上 記 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｂ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の 標 題 化 合 物 （
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４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － [(２ － ピ リ ジ ニ ル )オ キ シ ]フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ
]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － [(２ － ピ リ ジ ニ ル )オ キ シ ]フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]
オ キ シ ム

４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － [(３ － ピ リ ジ ニ ル )オ キ シ ]フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ
]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム



収 率 ９ ３ ． ５ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8.39  (s, 1H), 8.38 (d, J = 1
2.5 Hz, 2H), 8.08 (br, 1H), 7.75-7.72 (m, 2H), 7.54 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 7.34-7.
 29 (m, 2H), 7.19-7.15 (t, J = 8.45 Hz, 2H), 7.05 (d, J = 8.8 Hz, 2H)； 質 量 分 析
： ３ ５ ２ ． ０ ９ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ １ ９ Ｈ １ ４ Ｆ Ｎ ３ Ｏ ３ ・ １ ． ３ ８ Ｈ ２ Ｏ と し て
計 算 ） 計 算 値 ： Ｃ , 60.66%; Ｈ , 4.49%; Ｎ , 11.17%。 実 測 値 ： Ｃ , 60.62%; Ｈ , 4.24%, 
Ｎ , 11.30%。
【 ０ ２ ５ １ 】
実 施 例 １ ５ １
【 化 ２ ２ ３ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ４ 、 化 合 物 Ｌ ）
　 Ｒ が ４ － (３ － ピ リ ド キ シ )安 息 香 酸 で あ り 、 Ｒ ’ が ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド オ キ シ ム で あ る 本
物 質 は 、 一 般 的 な 方 法 に よ っ て 製 造 し た 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｃ 法 、 次 い で Ｂ 法 を 用 い る こ と に
よ り 、 白 色 固 体 の 標 題 化 合 物 （ 収 率 ７ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8.43 (s
, 1H), 8.38 (d, J = 20.0 Hz, 2H), 8.17 (br, 1H), 7.12 (d, J = 7.0 Hz, 2H), 7.56-
7.46 (m, 5H), 7.32 (m, 2H), 7.05 (d, J = 6.9 Hz, 2H)； 質 量 分 析 ： ３ ３ ４ ． １ ２ （ Ｍ
Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ １ ９ Ｈ １ ５ Ｎ ３ Ｏ ３ ・ ０ ． ２ １ Ｈ ２ Ｏ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： Ｃ , 67
.69%; Ｈ , 4.61%; Ｎ , 12.46%。 実 測 値 ： Ｃ , 67.75%; Ｈ , 4.81%, Ｎ , 12.22%。
【 ０ ２ ５ ２ 】
実 施 例 １ ５ ２
【 化 ２ ２ ４ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ４ 、 化 合 物 Ｌ ）
　 上 記 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ａ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の 標 題 化 合 物 （
収 率 ２ ５ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8.94 (br, 1H), 8.77 (d, J = 3.0 H
z, 1H), 8.49 (s, 1H), 8.25 (s, 1H), 8.14 (d, J = 6.75 Hz, 1H), 8.09 (br, 1H), 7.
97 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.57 (t, J = 7.3 Hz, 2H), 7.50-7.46 (m, 3H), 7.36 (t, J 
= 7.8 Hz, 1H)； 質 量 分 析 ： ３ ３ ２ ． ２ ４ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分 析 （ Ｃ １ ９ Ｈ １ ３ Ｎ ３ Ｏ ３

・ ０ ． １ ９ Ｈ ２ Ｏ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： Ｃ , 68.19%; Ｈ , 4.03%; Ｎ , 12.56%。 実 測 値 ：
Ｃ , 68.18%; Ｈ , 3.99%, Ｎ , 12.49%。
【 ０ ２ ５ ３ 】
実 施 例 １ ５ ３
【 化 ２ ２ ５ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式 ４ 、 化 合 物 Ｌ ）
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(83) JP 2005-516986 A 2005.6.9

ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[[４ － [(３ － ピ リ ジ ニ ル )オ キ シ ]フ ェ ニ ル ]ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]
オ キ シ ム

３ － ピ リ ジ ン カ ル ボ キ シ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(２ － ジ ベ ン ゾ フ ラ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]
オ キ シ ム

４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(２ － ジ ベ ン ゾ フ ラ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ
シ ム



　 上 記 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｃ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の 標 題 化 合 物 （
収 率 ８ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8.43 (s, 1H), 8.25 (s, 1H), 8.20 (b
r, 1H), 7.97 (dd, J = 7.7 Hz, J = 0.45 Hz, 1H), 7.76 (m, 2H), 7.56 (t, J = 9.75 
Hz, 2H), 7.48 (t, J = 7.3 Hz, 2H), 7.35 (t, J = 7.5 Hz, 1H), 7.19 (t, J = 8.65 H
z, 2H)； 1 3 C NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  156.9, 152.7, 152.3, 130.4, 130.3, 127,5, 12
2.8, 120.9, 116.5, 116.4, 111.9, 111.7； 質 量 分 析 ： ３ ４ ９ ． １ ０ （ Ｍ Ｈ ＋ ） ； 元 素 分
析 （ Ｃ ２ ０ Ｈ １ ３ Ｆ Ｎ ２ Ｏ ３ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： Ｃ , 68.96%; Ｈ , 3.76%; Ｎ , 8.04%。
実 測 値 ： Ｃ , 68.82%; Ｈ , 3.77%, Ｎ , 7.77%。
【 ０ ２ ５ ４ 】
実 施 例 １ ５ ４
【 化 ２ ２ ６ 】
　
　
　
　
　

（ 反 応 式
４ 、 化 合 物 Ｌ ）
　 上 記 の 通 り 製 造 す る 。 ワ ー ク ア ッ プ Ｃ 法 を 用 い る こ と に よ り 、 白 色 固 体 の 標 題 化 合 物 （
収 率 ２ １ ％ ） を 得 た 。 1 H NMR (CDCl 3 , 500 MHz) δ  8.46 (s, 1H), 8.29 (br, 1H), 8.26
 (d, J = 1.95 Hz, 1H), 7.97 (d, J = 7.5 Hz, 1H), 7.75 (dd, J = 8.5 Hz, J = 1.5 H
z, 2H), 7.58-7.46 (m, 7H), 7.36 (t, J = 7.7 Hz, J = 1H)； 1 3 C NMR (CDCl 3 , 500 MHz
) δ  156.9, 153.8, 153.2, 152.4, 132.1, 132.0, 129.7, 129.1, 128.3, 127.5, 124.9
, 124.1, 122.8, 121.0, 120.0, 112.6, 111.9, 111.8； 質 量 分 析 ： ３ ３ １ ． １ ２ （ Ｍ Ｈ ＋

） ； 元 素 分 析 （ Ｃ ２ ０ Ｈ １ ４ Ｎ ２ Ｏ ３ ・ ０ ． １ ３ ５ Ｈ ２ Ｏ と し て 計 算 ） 計 算 値 ： Ｃ , 72.1
9%; Ｈ , 4.07%; Ｎ , 8.42%。 実 測 値 ： Ｃ , 72.20%; Ｈ , 4.07%, Ｎ , 8.33%。
【 ０ ２ ５ ５ 】
実 施 例 １ ５ ５
【 化 ２ ２ ７ 】
　
　
　
　
　

　 本 化 合 物 は 、 以 下 の 参 照 文 献 に 従 っ て 製 造 し た ： Ivanov, Y.ら に よ る ， Anticholineste
rase activity of O-carbamoylated acylhydroxymoyl chlorides, ,26: 5,
62-63, 1992； お よ び Sakamoto, T.ら に よ る ， A new synthesis of nitriles from N-alko
xyimidoyl halides with zinc, , 9: 750-752, 1991。
【 ０ ２ ５ ６ 】

　 粗 膜 の ホ モ ジ ネ ー ト を 、 形 質 移 入 さ れ た ヒ ト Ｆ Ａ Ａ Ｈ を 発 現 す る Ｈ ４ 細 胞 （ Ｈ ４ － Ｆ Ａ
Ａ Ｈ 細 胞 ） か ら 調 製 し た 。 要 す る に 、 細 胞 を 、 最 終 濃 度 が ５ ０ ０ μ ｇ ／ ｍ Ｌ で １ ０ ％ Ｆ Ｂ
Ｓ お よ び ジ ェ ネ テ シ ン を 用 い て 補 足 し た Ｄ Ｍ Ｅ Ｍ （ Gibco BRL, Rockville, MD） 中 で 増 殖
し た 。 Ｈ ４ － Ｆ Ａ Ａ Ｈ 細 胞 の 集 密 培 養 物 を 、 リ ン 酸 緩 衝 化 生 理 食 塩 水 ［ １ ３ ８ ｎ Ｍ 　 Ｎ ａ
Ｃ ｌ 、 ４ ． １ ｍ Ｍ 　 Ｋ Ｃ ｌ 、 ５ ． １ ｍ Ｍ 　 Ｎ ａ ２ Ｐ Ｏ ４ 、 １ ． ５ ｍ Ｍ 　 Ｋ Ｈ ２ Ｐ Ｏ ４ （ ｐ
Ｈ ７ ． ５ ） 、 ３ ７ ℃ ］ を 用 い て ２ 回 す す ぎ 、 そ し て 溶 解 緩 衝 液 ［ １ ｍ Ｍ 　 炭 酸 水 素 ナ ト リ
ウ ム ］ 中 、 ４ ℃ で ５ ～ １ ０ 分 間 イ ン キ ュ ベ ー ト し た 。 細 胞 を 、 プ レ ー ト か ら ポ リ プ ロ ピ レ
ン チ ュ ー ブ （ １ ６ × １ ０ ０ ｍ ｍ ） に 移 し 、 ホ モ ジ ナ イ ズ し 、 そ し て ３ ２ ， ０ ０ ０ × ｇ で ３
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ベ ン ズ ア ル デ ヒ ド ， Ｏ － [[(２ － ジ ベ ン ゾ フ ラ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ム

(１ Ｚ )－ Ｎ － [[[(４ － ブ ト キ シ フ ェ ニ ル )ア ミ ノ ]カ ル ボ ニ ル ]オ キ シ ]エ タ ン イ ミ ド イ ル ク
ロ リ ド

Khim-Farm Zh.

Synthesis

生 物 学 的 な デ ー タ ：



０ 分 間 遠 心 分 離 し た 。 ペ レ ッ ト を 、 溶 解 緩 衝 液 中 で ホ モ ジ ナ イ ズ す る こ と に よ っ て 再 懸 濁
し 、 そ し て ３ ２ ， ０ ０ ０ × ｇ で ３ ０ 分 間 遠 心 分 離 し た 。 ペ レ ッ ト を 、 溶 解 緩 衝 液 （ １ ５ ～
２ ０ タ ン パ ク 質 μ ｇ ／ ｍ Ｌ ） 中 に 再 懸 濁 し 、 次 い で 必 要 時 ま で － ８ ０ ℃ で 保 存 し た 。 実 験
日 に 、 膜 を １ ２ ５ ｍ Ｍ 　 ト リ ス － Ｃ ｌ 、 ｐ Ｈ ９ ． ０ 中 で 、 ２ ． ６ ７ μ ｇ タ ン パ ク 質 ／ ｍ Ｌ
に ま で 希 釈 し た 。
【 ０ ２ ５ ７ 】
　 Ｆ Ａ Ａ Ｈ の 活 性 は 、 オ メ イ ル (Omeir)ら に よ る 1995（ Life Sci 56: 1999, 1995） に よ っ
て 記 載 の 方 法 の 改 変 法 を 用 い て 測 定 し た 。 膜 ホ モ ジ ネ ー ト （ ２ ４ ０ ｎ ｇ の タ ン パ ク 質 ） を
１ ． ６ ７ ｎ Ｍ 　 ア ナ ン ダ ミ ド ［ エ タ ノ ー ル ア ミ ン １ － ３ Ｈ ］ （ こ の も の は 、 ア メ リ カ ン ・
ラ ジ オ ラ ベ ル ド ・ ケ ミ カ ル 社 (American Radiolabeled Chemical Inc.)（ St Louis, MO）
か ら 入 手 可 能 で あ る ） と 一 緒 に 、 イ ン ヒ ビ タ ー の 存 在 ま た は 非 存 在 で 、 室 温 で １ 時 間 イ ン
キ ュ ベ ー ト し た 。 該 反 応 を 、 メ タ ノ ー ル お よ び ジ ク ロ ロ エ タ ン （ １ ： １ ） の 溶 液 （ １ 容 量
） を 加 え る こ と に よ っ て 停 止 し た 。 該 混 合 物 を 振 り 混 ぜ 、 次 い で １ ０ ０ ０ × ｇ で １ ５ 分 間
遠 心 分 離 し て 、 該 水 相 お よ び 有 機 相 を 分 離 し た 。 [３ Ｈ ]－ エ タ ノ ー ル ア ミ ン を 含 有 す る 該
水 相 の ア リ コ ー ト を 引 き 出 し 、 そ し て シ ン チ レ ー シ ョ ン 分 光 学 に よ っ て カ ウ ン ト し た 。 デ
ー タ は 、 １ ０ μ Ｍ の ア ラ キ ド ニ ル ト リ フ ル オ ロ メ チ ル ケ ト ン （ Ａ Ｔ Ｆ Ｍ Ｋ ） （ Ｆ Ａ Ａ Ｈ の
イ ン ヒ ビ タ ー ） の 存 在 下 で 測 定 し た バ ッ ク グ ラ ウ ン ド 放 射 能 を 引 い た 後 の 、 ビ ヒ ク ル に 対
す る 生 成 [３ Ｈ ]－ エ タ ノ ー ル ア ミ ン の パ ー セ ン ト と し て 表 し た 。 Ｉ Ｃ ５ ０ 値 を 、 用 量 － 応
答 曲 線 に つ い て の ４ 個 の パ ラ メ ー タ の ロ ジ ス テ ィ ッ ク 式 を 用 い て 決 定 し た 。 Ｉ Ｃ ５ ０ 値 を
本 明 細 書 中 に 提 示 し な い 化 合 物 は 、 予 備 試 験 に お い て Ｆ Ａ Ａ Ｈ 阻 害 が 全 く な い か ま た は 下
限 の Ｆ Ａ Ａ Ｈ 阻 害 で あ る こ と を 示 し た 。
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【 表 １ 】
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【 表 ２ 】
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【 表 ３ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ５ ８ 】
　 以 下 に 、 実 施 例 ５ を 使 用 す る イ ン ビ ボ 痛 み の モ デ ル を 示 す 。
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　 実 施 例 ５ （ ４ ０ ｍ ｇ ／ ｋ ｇ 、 ｉ ． ｐ ． ） は 、 肢 カ ラ ゲ ナ ン に よ っ て 誘 発 さ れ る 熱 痛 覚 過
敏 の 発 生 を 抑 制 し た 。 肢 カ ラ ゲ ナ ン 注 射 （ ◇ 、 ０ ： ４ ５ 時 間 、 Ｃ ａ ｒ ｒ ） は 、 長 い ベ ー ス
ラ イ ン 潜 伏 期 （ ０ ： ０ ０ 時 間 ） と 比 較 し て 、 強 い 熱 痛 覚 過 敏 を 与 え た （ こ れ は 、 ビ ヒ ク ル
処 置 し た ラ ッ ト に お い て 見 ら れ る 短 い 逃 避 潜 伏 期 （ ◇ 、 ２ ： １ ５ 時 間 、 Ｃ ａ ｒ ｒ ） を 証 拠
と す る ） 。 実 施 例 ５ （ １ 番 、 ０ ： １ ５ 時 間 ） を 用 い て 予 め 処 置 し た 動 物 は 、 熱 痛 覚 過 敏 応
答 を 示 さ ず （ ２ ： １ ５ 時 間 で の ◇ と ■ を 比 較 す る ） 、 そ し て 代 わ り に 薬 物 処 置 し た 動 物 の
潜 伏 期 は ベ ー ス ラ イ ン に 匹 敵 し た 。 カ ラ ゲ ナ ン の １ ２ ０ 分 後 ま で に （ ２ ： ４ ５ 時 間 ） 、 痛
覚 過 敏 の 部 分 的 な 発 生 が 観 察 さ れ 、 こ れ は 実 施 例 ５ の 第 ２ 注 射 （ ２ 番 、 ３ ： ０ ０ 時 間 ） に
よ っ て 逆 転 し 、 こ れ は 更 な る 時 間 の 間 （ ３ ： ０ ０ ～ ４ ： ０ ０ 時 間 ） 、 基 底 レ ベ ル で の 熱 逃
避 応 答 を 保 持 し た 。 ４ ０ ｍ ｇ ／ ｋ ｇ の ｉ ． ｐ ． の 場 合 に は 、 薬 物 （ ■ ） ま た は ビ ヒ ク ル （
◇ ） 処 置 し た コ ン ト ロ ー ル （ Ｃ Ｅ Ｗ ＝ ク レ モ フ ォ ア ： エ タ ノ ー ル ： 水 （ １ ０ ： １ ０ ： ８ ０
） 、 ２ ｍ Ｌ ／ ｋ ｇ ） に お い て は 、 副 作 用 は 全 く 観 察 さ れ な か っ た 。 デ ー タ は 、 平 均 値 ＋ ／
－ s． e． m． で あ る （ 各 群 当 た り ｎ ＝ ８ ） 。 ＊ ｐ ＜ ． ０ ５ 、 ＊ ＊ ｐ ＜ ． ０ １ （ ビ ヒ ク ル と
比 較 し た チ ュ ー キ ー (Tukey's)Ｈ Ｓ Ｄ ） 。 該 結 果 を 、 以 下 の 表 Ｉ Ｉ に 示 す 。
【 表 ４ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ５ ９ 】

　 実 施 例 ５ （ １ ０ &３ ０ ｍ ｇ ／ ｋ ｇ ； ２ ｍ Ｌ ／ ｋ ｇ ； 静 脈 内 手 注 入 ） は 、 注 射 の １ ５ 分 後
に 急 性 熱 痛 行 動 の 有 意 な 逆 転 を 与 え 、 そ し て こ の 時 点 を 越 え て 持 続 し な か っ た 。 １ ０ ｍ ｇ
／ ｋ ｇ の 場 合 に は 、 有 意 な 副 作 用 は 全 く 観 察 さ れ な か っ た 。 し か し な が ら 、 ３ ０ ｍ ｇ ／ ｋ
ｇ の 場 合 に は 、 副 作 用 は 、 強 い 鎮 静 、 活 動 の 低 下 お よ び 後 肢 の 広 が り を 含 ん だ 。 デ ー タ は
、 平 均 値 ＋ ／ － s. e. m.で あ る （ 各 群 当 た り ｎ ＝ ８ ） 。 ＊ ＊ ｐ ＜ ． ０ １ （ ビ ヒ ク ル コ ン ト
ロ ー ル と 比 較 し た ダ ネ ッ ト (Dunnett)試 験 ） 。 該 結 果 を 、 以 下 の 表 Ｉ Ｉ Ｉ に 示 す 。
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【 表 ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ２ ６ ０ 】

　 カ ラ ゲ ナ ン 誘 発 性 浮 腫 に 及 ぼ す 実 施 例 ５ の 影 響 を 、 定 量 的 な 様 式 （ プ レ チ ス ム 計 (pleth
ysmometry)） で 調 べ た 。 両 方 の 後 肢 の 足 底 面 中 へ の カ ラ ゲ ナ ン （ ２ ％ ラ ム ダ ） の 注 射 は 、
注 射 の ３ 時 間 後 に 測 定 し た 、 組 み 合 わ せ の 全 肢 容 量 の 増 大 （ 膨 張 ） を 生 じ た 。 実 施 例 ５ は
、 ４ ０ ｍ ｇ ／ ｋ ｇ の 場 合 に ２ ６ ％ だ け 膨 張 を 抑 制 し た （ 実 施 例 ５ ～ ４ ０ 、 カ ラ ゲ ナ ン に 対
し て － ３ ０ 分 お よ び ＋ ２ 時 間 で ｉ ｐ 投 与 す る ） が 、 ２ ０ ｍ ｇ ／ ｋ ｇ の 場 合 に は 全 く 効 力 を
示 さ な か っ た （ 実 施 例 ５ ～ ２ ０ 、 ｉ ｐ ） 。 基 準 薬 物 で あ る デ キ サ メ タ ゾ ン （ Ｄ ｅ ｘ 、 １ ｍ
ｇ ／ ｋ ｇ 、 ｉ ｐ ） は 、 ７ ０ ％ だ け 膨 張 を 抑 制 し た 。 以 下 の 表 Ｉ Ｖ は 該 デ ー タ を 要 約 す る 。
【 表 ６ 】
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【 国 際 調 査 報 告 】
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