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【公報種別】特許法第１７条の２の規定による補正の掲載
【部門区分】第３部門第２区分
【発行日】平成23年7月21日(2011.7.21)

【公表番号】特表2010-532366(P2010-532366A)
【公表日】平成22年10月7日(2010.10.7)
【年通号数】公開・登録公報2010-040
【出願番号】特願2010-515021(P2010-515021)
【国際特許分類】
   Ｃ０７Ｄ 239/47     (2006.01)
   Ａ６１Ｋ  31/505    (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  11/06     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  11/02     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  37/08     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  27/14     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  17/00     (2006.01)
   Ａ６１Ｐ  43/00     (2006.01)
   Ｂ０１Ｊ  31/24     (2006.01)
   Ｃ０７Ｂ  61/00     (2006.01)
【ＦＩ】
   Ｃ０７Ｄ 239/47    　　　Ｚ
   Ａ６１Ｋ  31/505   　　　　
   Ａ６１Ｐ  11/06    　　　　
   Ａ６１Ｐ  11/02    　　　　
   Ａ６１Ｐ  37/08    　　　　
   Ａ６１Ｐ  27/14    　　　　
   Ａ６１Ｐ  17/00    　　　　
   Ａ６１Ｐ  43/00    １１１　
   Ｂ０１Ｊ  31/24    　　　Ｚ
   Ｃ０７Ｂ  61/00    ３００　

【手続補正書】
【提出日】平成23年5月31日(2011.5.31)
【手続補正１】
【補正対象書類名】特許請求の範囲
【補正対象項目名】全文
【補正方法】変更
【補正の内容】
【特許請求の範囲】
【請求項１】
　式（Ａ）：
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【化１】

の２－（３－｛６－［２－（２，４－ジクロロ－フェニル）－エチルアミノ］－２－メト
キシ－ピリミジン－４－イル｝－フェニル）－２－メチル－プロピオン酸を製造する方法
であって；
　（１）４，６－ジクロロ－２－メトキシ－ピリミジンを３－（１－カルボキシ－１－メ
チル－エチル）－フェニルボロン酸と、パラジウム触媒の存在下でカップリングさせて、
２－［３－（６－クロロ－２－メトキシ－ピリミジン－４－イル）－フェニル］－２－メ
チル－プロピオン酸を得ること；
　（２）２－［３－（６－クロロ－２－メトキシ－ピリミジン－４－イル）－フェニル］
－２－メチル－プロピオン酸を２，４－ジクロロフェネチルアミンとカップリングさせて
、２－（３－｛６－［２－（２，４－ジクロロ－フェニル）－エチルアミノ］－２－メト
キシ－ピリミジン－４－イル｝－フェニル）－２－メチル－プロピオン酸を得ること；を
含む方法。
【請求項２】
　パラジウム触媒が、Ｐｄ、ＰｄＣｌ2、Ｐｄ（ＰＰｈ3）4、ｐｄｄｆ又はＰｄ（ＯＡｃ
）2、特にＰｄ（ＯＡｃ）2である、請求項１に記載の方法。
【請求項３】
　２－［３－（６－クロロ－２－メトキシ－ピリミジン－４－イル）－フェニル］－２－
メチル－プロピオン酸の２，４－ジクロロフェネチルアミンとのカップリングがＰＰｈ3

の存在下で実施される、請求項１又は２に記載の方法。
【請求項４】
　Ｐｄ（ＯＡｃ）2の量が０.０１ｍｏｌ％～０.５ｍｏｌ％、特に０.０１ｍｏｌ％であり
、そしてＰＰｈ3の量が０.０２ｍｏｌ％～１.０ｍｏｌ％、特に０.０２ｍｏｌ％である、
請求項２に記載の方法。
【請求項５】
　第一工程のカップリング反応が、３－（１－カルボキシ－１－メチル－エチル）－フェ
ニルボロン酸を４，６－ジクロロ－２－メトキシピリミジンに２～６時間かけて添加する
ことにより実施される、請求項１～４のいずれか１項に記載の方法。
【請求項６】
　第一工程のカップリング反応がＮａ2ＣＯ3、Ｋ2ＣＯ3、Ｃｓ2ＣＯ3、Ｋ3ＰＯ4、ＫＯＨ
又はＮａＯＨ、特にＫ2ＣＯ3の塩基の存在下で実施される、請求項１～５のいずれか１項
に記載の方法。
【請求項７】
　塩基の量が２.０～４.０当量、特に３.０当量である、請求項６に記載の方法。
【請求項８】
　第一工程のカップリング反応が１.０～２.０当量、特に１.２当量の４，６－ジクロロ
－２－メトキシピリミジンを用いて実施される、請求項１～７のいずれか１項に記載の方
法。
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【請求項９】
　第一工程のカップリング反応が溶媒系、特に１，２－ジメトキシエタンと水との混合物
の存在下で実施される、請求項１～８のいずれか１項に記載の方法。
【請求項１０】
　２－［３－（６－クロロ－２－メトキシ－ピリミジン－４－イル）－フェニル］－２－
メチル－プロピオン酸を２，４－ジクロロフェネチルアミンとカップリングする前に、２
－［３－（６－クロロ－２－メトキシ－ピリミジン－４－イル）－フェニル］－２－メチ
ルプロピオン酸が：
　相分離によって過剰の４，６－ジクロロ－２－メトキシピリミジンを除去すること；
　２－［３－（６－クロロ－２－メトキシ－ピリミジン－４－イル）－フェニル］－２－
メチルプロピオン酸を含有する相のｐＨを６.５～７.５、特に７.２に調整すること；そ
して、
　２－［３－（６－クロロ－２－メトキシ－ピリミジン－４－イル）－フェニル］－２－
メチルプロピオン酸を含有する相を、水に非混和性の有機溶媒、例えば、酢酸ｎ－ブチル
、酢酸エチル又はトルエンで抽出すること；
を含む工程により精製される、請求項１～９のいずれか１項に記載の方法。
【請求項１１】
　２－［３－（６－クロロ－２－メトキシ－ピリミジン－４－イル）－フェニル］－２－
メチル－プロピオン酸を２，４－ジクロロフェネチルアミンとカップリングする前に、パ
ラジウム触媒が２－［３－（６－クロロ－２－メトキシ－ピリミジン－４－イル）－フェ
ニル］－２－メチル－プロピオン酸から除去される、請求項１～１０のいずれか１項に記
載の方法。
【請求項１２】
　パラジウム触媒が、２－［３－（６－クロロ－２－メトキシ－ピリミジン－４－イル）
－フェニル］－２－メチル－プロピオン酸をＴＭＴ及び活性炭を用いて処理することによ
り除去される、請求項１１に記載の方法。
【請求項１３】
　パラジウム触媒が、２－［３－（６－クロロ－２－メトキシ－ピリミジン－４－イル）
－フェニル］－２－メチル－プロピオン酸を、有機溶媒中、５０～７０℃の温度で、ＴＭ
Ｔ及び活性炭を用いて処理することにより除去される、請求項１２に記載の方法。
【請求項１４】
　２－［３－（６－クロロ－２－メトキシ－ピリミジン－４－イル）－フェニル］－２－
メチル－プロピオン酸が、第二工程において直接溶液として用いられる、請求項１～１３
のいずれか１項に記載の方法。
【請求項１５】
　第二工程が水中で実施される、請求項１～１４のいずれか１項に記載の方法。
【請求項１６】
　２－（３－｛６－［２－（２，４－ジクロロフェニル）－エチルアミノ］－２－メトキ
シピリミジン－４－イル｝－フェニル）－２－メチルプロピオン酸を有機溶媒、特に１，
２－ジメトキシエタン及び水からの再結晶で精製することを更に含む、請求項１～１５の
いずれか１項に記載の方法。
【請求項１７】
　２－（３－｛６－［２－（２，４－ジクロロフェニル）－エチルアミノ］－２－メトキ
シピリミジン－４－イル｝－フェニル）－２－メチルプロピオン酸をメタノール中でリン
酸と反応させることを含む、２－（３－｛６－［２－（２，４－ジクロロフェニル）－エ
チルアミノ］－２－メトキシピリミジン－４－イル｝－フェニル）－２－メチルプロピオ
ン酸のリン酸二水素塩を製造する方法。
【請求項１８】
　２－［３－（６－クロロ－２－メトキシピリミジン－４－イル）－フェニル］－２－メ
チルプロピオン酸である化合物、又はその塩。
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【請求項１９】
　２－［３－（６－クロロ－２－メトキシピリミジン－４－イル）－フェニル　］－２－
メチルプロピオン酸である、請求項１８に記載の化合物。
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