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(57)【要約】
本発明は、鉄障害を治療するための、立体異性体、エナ
ンチオマー、互変異性体またはそれらの混合物としての
式（Ｉ）の化合物、またはその医薬的に許容される塩、
溶媒和物もしくはプロドラッグに関する。

式中、

、ｍ、ｎ、Ｒ１、Ｒ２およびＲ３は、本明細書に定義さ
れるとおりである。さらに、本発明は、この化合物を含
む医薬組成物、および鉄障害を治療するために上述の化
合物を使用する方法に関する。一つの実施形態において
、本発明は、既存の薬物治療または将来の薬物治療の効
力を高めるために、または許容される治療に関連する有
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　式（Ｉ）の、立体異性体、エナンチオマー、互変異性体またはそれらの混合物としての
、またはその医薬的に許容される塩、溶媒和物もしくはプロドラッグとしての化合物。
【化９７】

　〔式中、
　ｎおよびｍは、それぞれ独立して、１、２、３、４、５、６または７であり；
【化９８】

は、それぞれ独立して、アリールまたはヘテロアリールであり；
　Ｒ１は、直接結合、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）、－Ｃ（
Ｒ４）２－、－Ｃ（Ｏ）－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　少なくとも１個のＲ２および少なくとも１個のＲ３は、独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝
ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ
６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）－Ｎ＝Ｃ［Ｎ（Ｒ４）（Ｒ５

）］Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）
Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から
選択され；
　他のＲ２’およびＲ３’は、存在する場合、それぞれ独立して、アルキル、ハロ、ハロ
アルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－
Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、
－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（
＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（
＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５か
らなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２で
あり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素、アルキル、場合により置換されたアリー
ル、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたシクロアルキル、場合によ
り置換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロアリールまたは場合により置
換されたヘテロアラルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである。〕
【請求項２】
　前記化合物が、式（Ｉａ）の化合物である、請求項１に記載の化合物。
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【化９９】

　〔式中、
　Ｒ１は、直接結合、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）、－Ｃ（
Ｒ４）２－、－Ｃ（Ｏ）－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ２ａ、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル
、ハロ、ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（
Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（
Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ
６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、
－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）－Ｎ＝Ｃ［Ｎ（Ｒ４）（Ｒ５）］Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ
４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる
群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり、
Ｒ２ａ、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅのうち、少なくとも１個は、独立して、－
Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（
Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（
Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝Ｎ
Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ３ａ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル
、ハロ、ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（
Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（
Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ
６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、
－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（
Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、
１または２であり、Ｒ３ａ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅのうち、少なくとも１
個は、独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ
４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－
Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素、アルキル、場合により置換されたアリー
ル、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたシクロアルキル、場合によ
り置換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロアリールまたは場合により置
換されたヘテロアラルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである。〕
【請求項３】
　Ｒ１が直接結合であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４
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）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選
択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、請求項２に記載の化合物。
【請求項４】
　Ｒ１は直接結合であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、同じであり、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－
Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５およ
び－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ２ｅおよびＲ３ｅは、同じであり、水素、アルキル、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ
６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－
Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃおよびＲ２ｄは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアル
キル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（
Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（
Ｒ８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１
または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃおよびＲ３ｄは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアル
キル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（
Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（
Ｒ８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１
または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
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キル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリ
ル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、請求項３に記載の化合物。
【請求項５】
　Ｒ１は直接結合であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｅおよびＲ３ｅは、同じであり、水素、アルキル、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８および
－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃおよびＲ２ｄは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアル
キル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（
Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（
Ｒ８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１
または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃおよびＲ３ｄは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアル
キル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（
Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（
Ｒ８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１
または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、請求項４に記載の化合物。
【請求項６】
　Ｒ１は直接結合であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｅおよびＲ３ｅは、同じであり、水素、アルキル、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８および
－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃおよびＲ２ｄは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロおよびハロ
アルキルからなる群から選択され；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃおよびＲ３ｄは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロおよびハロ
アルキルからなる群から選択され；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、水素またはアルキルである、請求項５に記載の化合物。
【請求項７】
　２－（２’－カルバムイミドイルスルファニルメチル－ビフェニル－２－イルメチル）
－イソチオウレア；
（６，６’－ジメチルビフェニル－２，２’－ジイル）ビス（メチレン）ジカルバムイミ
ドチオエート二臭化水素酸塩；
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　ビフェニル－２，２’，６，６’－テトライルテトラキス（メチレン）テトラカルバム
イミドチオエート；および
　６，６’－ビス（カルバムイミドイルチオメチル）ビフェニル－２，２’－ジカルボン
酸ジメチルからなる群から選択される、請求項６に記載の化合物。
【請求項８】
　Ｒ１は－Ｏ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４

）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選
択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項２に記載の化合物。
【請求項９】
　Ｒ１は－Ｏ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、同じであり、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－
Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５およ
び－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ
）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは
、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ
）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは
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、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項８に記載の化合物。
【請求項１０】
　Ｒ１は－Ｏ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ
）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは
、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ
）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは
、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項９に記載の化合物。
【請求項１１】
　Ｒ１は－Ｏ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８

）２からなる群から選択され；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８

）２からなる群から選択され；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルである、請求項１０に記載の化合物。
【請求項１２】
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　以下のものからなる群から選択される、請求項１１に記載の化合物：
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－フェノキシ）－ベンジル］
－イソチオウレア；
　２－（１－｛２－［２－（１－カルバムイミドイルスルファニル－エチル）－フェノキ
シ］－フェニル｝－エチル）－イソチオウレア；
　２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェノキシ
］－５－ニトロベンジルイミドチオカルバメート；
　２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－５－クロロフェノキシ］
－４－ニトロベンジルイミドチオカルバメート；
　２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－５－クロロフェノキシ］
－５－フルオロベンジルイミドチオカルバメート；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－３－クロロフェノキシ）－
５－フルオロベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－クロロフェノキシ）－
５－フルオロベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－クロロフェノキシ］
ベンジルイミドチオカルバメート；
　２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－３－クロロフェノキシ］
ベンジルイミドチオカルバメート；
　２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－５－クロロフェノキシ］
ベンジルイミドチオカルバメート；
　２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－５－クロロフェノキシ］
－５－ニトロベンジルイミドチオカルバメート；
　２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－クロロフェノキシ］
－５－ニトロベンジルイミドチオカルバメート；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－フルオロフェノキシ）
－５－フルオロベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フルオロフェノキシ）
－５－フルオロベンジル］イソチオウレア；および
　２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェノキシ
］ベンジルイミドチオカルバメート。
【請求項１３】
　Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４

）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）－Ｎ＝Ｃ［Ｎ（Ｒ４）（Ｒ５）］Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、
－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および
－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
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Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項２に記載の化合物。
【請求項１４】
　Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４

）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）－Ｎ＝Ｃ［Ｎ（Ｒ４）（Ｒ５）］Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、
－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および
－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項１３に記載の化合物。
【請求項１５】
　Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
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９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項１４に記載の化合物。
【請求項１６】
　Ｒ１は－Ｓ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、ハロアルキル、アルコキシアルキル、場合により置換され
たシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアルキル、場合により置換され
たアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたヘテロシクリル、
場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置換されたヘテロアリールま
たは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項１５に記載の化合物。
【請求項１７】
　以下のものからなる群から選択される、請求項１６に記載の化合物：
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－フェニルスルファニル）－
ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フルオロ－フェニルス
ルファニル）－５－フルオロ－ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フルオロ－フェニルス
ルファニル）－ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－メチル－フェニルスル
ファニル）－ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－メトキシ－フェニルス
ルファニル）－ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－メチル－フェニルスル
ファニル）－５－フルオロ－ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－メトキシ－フェニルス
ルファニル）－５－フルオロ－ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－クロロ－フェニルスル
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ファニル）－５－フルオロ－ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－６－メチルフェニルスルフ
ァニル）－ベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４，５－ジフルオロフェニ
ルスルファニル）－ベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－メチル－フェニルスル
ファニル）－ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－クロロ－フェニルスル
ファニル）－ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－フルオロ－フェニルス
ルファニル）－ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－フルオロ－フェニルス
ルファニル）－５－フルオロベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４，５－ジフルオロフェニ
ルスルファニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア；
　２－｛［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェニル
］チオ｝－３－ニトロベンジルイミドチオカルバメート；
　２－｛［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェニル
］チオ｝－５－ニトロベンジルイミドチオカルバメート；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フルオロフェニルスル
ファニル）－５－（トリフルオロメチル）ベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル）－５
－アミノベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－クロロフェニルスルフ
ァニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル）－５
－エチルアミノベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－クロロフェニルスルフ
ァニル）－５－クロロベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルエチル－４－フルオロフェニルスル
ファニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルエチル－４－クロロフェニルスルフ
ァニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルエチルフェニルスルファニル）ベン
ジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル）－５
－クロロベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル）－５
－（トリフルオロメチル）ベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－メチルカルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル
）ベンジル］－メチルイソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フルオロフェニルスル
ファニル）－５－（メチルスルホニル）ベンジル］イソチオウレア；
　２－（｛２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－［（ジメチルアミ
ノ）スルホニル］フェニル｝チオ）－５－フルオロベンジルイミドチオカルバメート；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル）ベン
ジル］－イソチオウレア；
　２－｛［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェニル
］チオ｝－４－（メチルスルホニル）ベンジルイミドチオカルバメート；および
　２－｛［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－クロロフェニル］
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チオ｝－５－シアノベンジルイミドチオカルバメート。
【請求項１８】
　Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）２－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、ハロアルキル、アルコキシアルキル、場合により置換され
たシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアルキル、場合により置換され
たアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたヘテロシクリル、
場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置換されたヘテロアリールま
たは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項１５に記載の化合物。
【請求項１９】
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルホニル）ベンジ
ル］－イソチオウレア；および
２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フルオロフェニルスルホ
ニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア
からなる群から選択される、請求項１８に記載の化合物。
【請求項２０】
　Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
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　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項１４に記載の化合物。
【請求項２１】
　Ｒ１は－Ｓ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、ハロアルキル、アルコキシアルキル、場合により置換され
たシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアルキル、場合により置換され
たアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたヘテロシクリル、
場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置換されたヘテロアリールま
たは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項２０に記載の化合物。
【請求項２２】
　２－（６－（（アミノアミジノ）チオメチル）フェニル）チオ－１－（（アミノアミジ
ノ）チオメチル）ベンゼンである、請求項２１に記載の化合物。
【請求項２３】
　Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項１４に記載の化合物。
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【請求項２４】
　Ｒ１は－Ｓ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、ハロアルキル、アルコキシアルキル、場合により置換され
たシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアルキル、場合により置換され
たアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたヘテロシクリル、
場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置換されたヘテロアリールま
たは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項２３に記載の化合物。
【請求項２５】
　２－（６－（２－アミジノエチル）フェニル）チオ－１－（２－アミジノエチル）ベン
ゼン；
　２－（６－（アミジノメチル）フェニル）チオ－１－（アミジノメチル）ベンゼン；お
よび
　２－（６－（３－アミジノプロピル）フェニル）チオ－１－（３－アミジノプロピル）
ベンゼン
からなる群から選択される、請求項２４に記載の化合物。
【請求項２６】
　Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリ
ル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項１４に記載の化合物。
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【請求項２７】
　Ｒ１は－Ｓ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、ハロアルキル、アルコキシアルキル、場合により置換され
たシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアルキル、場合により置換され
たアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたヘテロシクリル、
場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置換されたヘテロアリールま
たは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項２６に記載の化合物。
【請求項２８】
　２－（６－（（シアノアミジノ）メチル）フェニル）チオ－１－（（シアノアミジノ）
メチル）ベンゼン；
　２－（６－（２－（シアノアミジノ）エチル）フェニル）チオ－１－（２－（シアノア
ミジノ）エチル）ベンゼン；および
　２－（６－（３－（シアノアミジノ）プロピル）フェニル）チオ－１－（３－（シアノ
アミジノ）プロピル）ベンゼン
からなる群から選択される、請求項２７に記載の化合物。
【請求項２９】
　Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５で
あり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
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換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項１４に記載の化合物。
【請求項３０】
　Ｒ１は－Ｓ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５で
あり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、ハロアルキル、アルコキシアルキル、シクロアルキル、シ
クロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアルキ
ル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項２９に記載の化合物。
【請求項３１】
　１－（２－（２－（グアニジノメチル）フェニルチオ）ベンジル）グアニジンである、
請求項３０に記載の化合物。
【請求項３２】
　Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）－Ｎ＝Ｃ［Ｎ（Ｒ４）（Ｒ５）］Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリ
ル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項１４に記載の化合物。
【請求項３３】
　Ｒ１は－Ｓ－であり；
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　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）－Ｎ＝Ｃ［Ｎ（Ｒ４）（Ｒ５）］Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリ
ル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項３２に記載の化合物。
【請求項３４】
　２，２’－チオビス（Ｎ－（ジアミノメチレン）ベンズアミド）である、請求項３３に
記載の化合物。
【請求項３５】
　Ｒ１は－Ｃ（Ｏ）－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４

）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選
択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリ
ル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
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　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項２に記載の化合物。
【請求項３６】
　Ｒ１は－Ｃ（Ｏ）－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリ
ル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項３５に記載の化合物。
【請求項３７】
　２－（６－（アミジノチオメチル）フェニル）カルボニル－１－（アミジノチオメチル
）ベンゼン；
　２－（６－（アミジノチオメチル）フェニル）カルボニル－１－（アミジノチオメチル
）－５－フルオロベンゼン；
　２－（６－（アミジノチオメチル）フェニル）カルボニル－１－（アミジノチオメチル
）－４－フルオロベンゼン；
　２－（６－（アミジノチオメチル）フェニル）カルボニル－１－（アミジノチオメチル
）－４－クロロベンゼン；および
　２－（６－（アミジノチオメチル）フェニル）カルボニル－１－（アミジノチオメチル
）－５－クロロベンゼン
からなる群から選択される、請求項３６に記載の化合物。
【請求項３８】
　Ｒ１は－Ｃ（Ｏ）－であり；
　Ｒ２ｃおよびＲ３ｃは、それぞれ－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ａ、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ａ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
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キル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリ
ル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項２に記載の化合物。
【請求項３９】
　４，４－ジイソチオウレアベンゾフェノンである、請求項３８に記載の化合物。
【請求項４０】
　Ｒ１は－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４

）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選
択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリ
ル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項２に記載の化合物。
【請求項４１】
　Ｒ１は－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
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　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリ
ル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、請求項４０に記載の化合物。
【請求項４２】
　２，２－（メチルアザンジイル）ビス（２，１－フェニレン）ビス（メチレン）ジカル
バムイミドチオエートである、請求項４１に記載の化合物。
【請求項４３】
　前記化合物が、式（Ｉｂ）の化合物である、請求項１に記載の化合物。
【化１００】

　〔式中、
　Ｒ１は、直接結合、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）、－Ｃ（
Ｒ４）２－、－Ｃ（Ｏ）－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ２ａ、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ２ｆおよびＲ２ｇは、それぞれ独立して
、水素、アルキル、ハロ、ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ

２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、
－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ
（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）
Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ
（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であ
り、各ｐは、０、１または２であり、Ｒ２ａ、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ２ｆ

およびＲ２ｇのうち、少なくとも１個は、独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ
４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝
ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣ
Ｎ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群
から選択され；
　Ｒ３ａ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル
、ハロ、ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（
Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（
Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ
６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、
－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（
Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、
１または２であり、Ｒ３ａ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅのうち、少なくとも１
個は、独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ
４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－
Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素、アルキル、場合により置換されたアリー
ル、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたシクロアルキル、場合によ
り置換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロアリールまたは場合により置
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換されたヘテロアラルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである。〕
【請求項４４】
　Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４

）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選
択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ２ｆおよびＲ２ｇは、それぞれ独立して、水素、
アルキル、ハロ、ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ
６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ
８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）

２、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４

）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ
４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐ
は、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリ
ル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、請求項４３に記載の化合物。
【請求項４５】
　Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４

）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選
択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ２ｆおよびＲ２ｇは、それぞれ独立して、水素、
アルキル、ハロ、ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ
６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ
８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ
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８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１ま
たは２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリ
ル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、請求項４４に記載の化合物。
【請求項４６】
　Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ２ｆおよびＲ２ｇは、それぞれ独立して、水素、
アルキル、ハロ、ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ
６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ
８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ
８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１ま
たは２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリ
ル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、請求項４５に記載の化合物。
【請求項４７】
　Ｒ１は－Ｓ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ２ｆおよびＲ２ｇは、それぞれ独立して、水素、
アルキル、ハロ、ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ
６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ
８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ
８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１ま
たは２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
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　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリ
ル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、請求項４６に記載の化合物。
【請求項４８】
　２－［２－（１－カルバムイミドイルスルファニルメチル－ナフタレン－２－イルスル
ファニル）－ベンジル］－イソチオウレア；および
　２－［２－（１－カルバムイミドイルスルファニルメチルナフタレン－２－イルスルフ
ァニル）－５－フルオロベンジル］－イソチオウレア
からなる群から選択される、請求項４７に記載の化合物。
【請求項４９】
　前記化合物が、式（Ｉｃ）の化合物である、請求項１に記載の化合物。

【化１０１】

　〔式中、
　Ｙは、－Ｏ－、－Ｓ－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ１は、直接結合、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）、－Ｃ（
Ｒ４）２－、－Ｃ（Ｏ）－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ２ａ、Ｒ２ｂおよびＲ２ｃは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアル
キル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６

－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ
（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝Ｎ
Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝Ｎ
Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からな
る群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり
、Ｒ２ａ、Ｒ２ｂおよびＲ２ｃのうち、少なくとも１個は、独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（
＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－
Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－
Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４

）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ３ａ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル
、ハロ、ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（
Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（
Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ
６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、
－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（
Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、
１または２であり、Ｒ３ａ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅのうち、少なくとも１
個は、独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ
４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－
Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素、アルキル、場合により置換されたアリー
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ル、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたシクロアルキル、場合によ
り置換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロアリールまたは場合により置
換されたヘテロアラルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである。〕
【請求項５０】
　Ｙは－Ｓ－であり；
　Ｒ１は、直接結合、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）、－Ｃ（
Ｏ）－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４

）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選
択され；
　Ｒ２ｂおよびＲ２ｃは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアルキル、－
Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ
）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔ

ＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から
選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリ
ル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、請求項４９に記載の化合物。
【請求項５１】
　Ｙは－Ｓ－であり；
　Ｒ１は、直接結合、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）、－Ｃ（
Ｏ）－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４

）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選
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択され；
　Ｒ２ｂおよびＲ２ｃは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアルキル、－
Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ
）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔ

ＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群から選択され、各
ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリ
ル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、請求項５０に記載の化合物。
【請求項５２】
　Ｙは－Ｓ－であり；
　Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂおよびＲ２ｃは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアルキル、－
Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ
）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔ

ＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群から選択され、各
ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリ
ル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、請求項５１に記載の化合物。
【請求項５３】
　Ｙは－Ｓ－であり；
　Ｒ１は－Ｓ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂおよびＲ２ｃは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアルキル、－
Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ
）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔ

ＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群から選択され、各
ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２
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、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、ハロアルキル、アルコキシアルキル、シクロアルキル、シ
クロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアルキ
ル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、請求項５２に記載の化合物。
【請求項５４】
（２－｛［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェニル
］チオ｝－３－チエニル）メチルイミドチオカルバメートである、請求項５３に記載の化
合物。
【請求項５５】
　前記化合物が、式（Ｉｄ）の化合物である、請求項１に記載の化合物。
【化１０２】

　〔式中、
　Ｙは、－Ｏ－、－Ｓ－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ１は、直接結合、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）、－Ｃ（
Ｒ４）２－、－Ｃ（Ｏ）－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ２ａ、Ｒ２ｂおよびＲ２ｃは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアル
キル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６

－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ
（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝Ｎ
Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝Ｎ
Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からな
る群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり
、Ｒ２ａ、Ｒ２ｂおよびＲ２ｃのうち、少なくとも１個は、独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（
＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－
Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－
Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４

）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ３ａ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル
、ハロ、ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（
Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（
Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ
６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、
－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（
Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、
１または２であり、Ｒ３ａ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅのうち、少なくとも１
個は、独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ
４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－
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Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素、アルキル、場合により置換されたアリー
ル、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたシクロアルキル、場合によ
り置換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロアリールまたは場合により置
換されたヘテロアラルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである。〕
【請求項５６】
　Ｙは－Ｓ－であり；
　Ｒ１は、直接結合、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）、－Ｃ（
Ｏ）－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４

）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選
択され；
　Ｒ２ｂおよびＲ２ｃは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアルキル、－
Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ
）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔ

ＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から
選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリ
ル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、請求項５５に記載の化合物。
【請求項５７】
　Ｙは－Ｓ－であり；
　Ｒ１は、直接結合、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）、－Ｃ（
Ｏ）－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４
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）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選
択され；
　Ｒ２ｂおよびＲ２ｃは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアルキル、－
Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ
）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔ

ＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群から選択され、各
ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリ
ル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、請求項５６に記載の化合物。
【請求項５８】
　Ｙは－Ｓ－であり；
　Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂおよびＲ２ｃは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアルキル、－
Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ
）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔ

ＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群から選択され、各
ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリ
ル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、請求項５７に記載の化合物。
【請求項５９】
　Ｙは－Ｓ－であり；
　Ｒ１は－Ｓ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂおよびＲ２ｃは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアルキル、－
Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ
）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔ

ＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２らなる群から選択され、各ｔ
は、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
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　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、ハロアルキル、アルコキシアルキル、シクロアルキル、シ
クロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアルキ
ル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、請求項５８に記載の化合物。
【請求項６０】
（４－｛［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェニル
］チオ｝－３－チエニル）メチルイミドチオカルバメートである、請求項５９に記載の化
合物。
【請求項６１】
　医薬的に許容される賦形剤と、式（Ｉ）の、立体異性体、エナンチオマー、互変異性体
またはそれらの混合物としての、あるいはその医薬的に許容される塩、溶媒和物もしくは
プロドラッグとしての化合物
【化１０３】

　〔式中、
　ｎおよびｍは、それぞれ独立して、１、２、３、４、５、６または７であり；
【化１０４】

は、それぞれ独立して、アリールまたはヘテロアリールであり；
　Ｒ１は、直接結合、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）、－Ｃ（
Ｒ４）２－、－Ｃ（Ｏ）－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　少なくとも１個のＲ２および少なくとも１個のＲ３は、独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝
ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ
６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）－Ｎ＝Ｃ［Ｎ（Ｒ４）（Ｒ５

）］Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）
Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から
選択され；
　他のＲ２’およびＲ３’は、存在する場合、それぞれ独立して、アルキル、ハロ、ハロ
アルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－
Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、
－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（
＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（
＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５か
らなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２で
あり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素、アルキル、場合により置換されたアリー
ル、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたシクロアルキル、場合によ
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り置換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロアリールまたは場合により置
換されたヘテロアラルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである。〕
とを含む、医薬組成物。
【請求項６２】
　治療有効量の、式（Ｉ）の、立体異性体、エナンチオマー、互変異性体またはそれらの
混合物としての、あるいはその医薬的に許容される塩、溶媒和物もしくはプロドラッグと
しての化合物：
【化１０５】

　〔式中、
　ｎおよびｍは、それぞれ独立して、１、２、３、４、５、６または７であり；

【化１０６】

は、それぞれ独立して、アリールまたはヘテロアリールであり；
　Ｒ１は、直接結合、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）、－Ｃ（
Ｒ４）２－、－Ｃ（Ｏ）－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　少なくとも１個のＲ２および少なくとも１個のＲ３は、独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝
ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ
６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）－Ｎ＝Ｃ［Ｎ（Ｒ４）（Ｒ５

）］Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）
Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から
選択され；
　他のＲ２’およびＲ３’が存在する場合、他のＲ２’およびＲ３’は、それぞれ独立し
て、アルキル、ハロ、ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、
－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ
（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ
８）２、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（
Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝
ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、
各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素、アルキル、場合により置換されたアリー
ル、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたシクロアルキル、場合によ
り置換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロアリールまたは場合により置
換されたヘテロアラルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
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換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである。〕
を哺乳動物に投与する工程を含む、該哺乳動物の鉄障害を治療する方法。
【請求項６３】
　治療有効量の、式（Ｉ）の、立体異性体、エナンチオマー、互変異性体またはそれらの
混合物としての、あるいはその医薬的に許容される塩、溶媒和物もしくはプロドラッグと
しての化合物：
【化１０７】

　〔式中、
　ｎおよびｍは、それぞれ独立して、１、２、３、４、５、６または７であり；
【化１０８】

は、それぞれ独立して、アリールまたはヘテロアリールであり；
　Ｒ１は、直接結合、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）、－Ｃ（
Ｒ４）２－、－Ｃ（Ｏ）－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　少なくとも１個のＲ２および少なくとも１個のＲ３は、独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝
ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ
６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）－Ｎ＝Ｃ［Ｎ（Ｒ４）（Ｒ５

）］Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）
Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から
選択され；
　他のＲ２’およびＲ３’は、存在する場合、それぞれ独立して、アルキル、ハロ、ハロ
アルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－
Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、
－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（
＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（
＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５か
らなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２で
あり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素、アルキル、場合により置換されたアリー
ル、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたシクロアルキル、場合によ
り置換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロアリールまたは場合により置
換されたヘテロアラルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである。〕
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を哺乳動物に投与する工程を含む、該哺乳動物において鉄障害に関連する疾患または状態
を治療する方法。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　（発明の分野）
　本発明は、二価金属輸送体－１抑制剤であるビアリール化合物およびヘテロビアリール
化合物に関する。したがって、本発明の化合物、およびこの化合物を含む医薬組成物は、
哺乳動物の鉄障害を治療するのに有用である。
【背景技術】
【０００２】
　（発明の背景）
　鉄は、ヘモグロビン、シトクロムおよびＮＡＤＨ－コエンザイムＱレダクターゼを含む
基本的なタンパク質群の鍵となる構成物質であるため、生命に必須の金属である。鉄が不
足するか、または過剰になると、病気になり、死亡することもあるので、体内で鉄ホメオ
スタシスを維持することは、健康にとってきわめて重要なものである。
【０００３】
　二価金属輸送体－１（ＤＭＴ１）は、自然抵抗性関連マクロファージタンパク質－２（
ＮＲＡＭＰ２）および二価カチオン輸送体－１（ＤＣＴ１）としても知られており、体内
の鉄濃度維持に関与する、普遍的に発現する膜貫通タンパク質である。ＤＭＴ１は、十二
指腸での鉄吸収に特に重要であり、十二指腸では、ＤＭＴ１は、腸絨毛細胞の細胞質およ
び刷子縁膜に局在化しており、食事に含まれるノンヘム鉄が腸管から腸細胞へ流れるのを
媒介する（非特許文献１）。一旦、食事に含まれる鉄が腸壁から吸収されると、体内から
鉄を排泄する生理的機能は存在しない。したがって、過剰に吸収された鉄は、主に体内に
とどまり、一生涯にわたって蓄積することがある。鉄が過剰に蓄積すると、無視できない
レベルの組織損傷が起こり、例えば、肝硬変または肝細胞癌といった疾患のリスクが高ま
る。したがって、ＤＭＴ１には、体内での鉄ホメオスタシスを維持するために、主に腸で
の鉄吸収を制御する役割がある。
【０００４】
　ＤＭＴ１活性が、多くの一般的な疾患（例えば、限定されないが、原発性鉄過剰症、特
に、遺伝性ヘモクロマトーシスに関連する疾患を含む）と密接に関係していることを示す
有力な証拠が存在する（非特許文献２）。さらに、ＤＭＴ１は、低色素性小球性貧血およ
び関連する障害を患う患者における、腸での鉄過剰吸収に重要な役割を果たす（非特許文
献３）。
【先行技術文献】
【非特許文献】
【０００５】
【非特許文献１】Ｇｕｎｓｈｉｎら、Ｊ．Ｃｌｉｎ．Ｉｎｖｅｓｔ．、２００５、１１５
：１２５８－１２６６
【非特許文献２】Ｒｏｌｆｓら、Ａｍ．Ｊ．Ｐｈｙｓｉｏｌ．Ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔ
．Ｌｉｖｅｒ　Ｐｈｙｓｉｏｌ．、２００２、２８２（４）：Ｇ５９８－６０７
【非特許文献３】Ｍｏｒｇａｎら、Ｂｌｏｏｄ　Ｃｅｌｌ、Ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ，ａｎｄ
　Ｄｉｓｅａｓｅｓ、２００２、２９（３）：３８４－３９９
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００６】
　現時点で、ＤＭＴ１を特異的に調節または制御する薬物様低分子化合物は、３種類しか
知られていない（Ｗｅｌｔｉら、Ｃｈｅｍ．Ｂｉｏｌ．、２００６、１３：９６５－９７
２）。したがって、哺乳動物（好ましくは、ヒト）の鉄障害、好ましくは原発性鉄過剰症
および輸血による鉄過剰症（サラセミアを含む）を、有効に、かつ有害な副作用なく治療
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するのに必要な医学的な需要は満たされていない。本発明は、この臨床的な需要を満たす
化合物および方法を提供するものである。
【課題を解決するための手段】
【０００７】
　（発明の要旨）
　本発明は、本発明のビアリール化合物およびヘテロビアリール化合物、およびこの化合
物を含み、鉄障害を治療する医薬組成物に関する。
【０００８】
　したがって、一態様では、本発明は、立体異性体、エナンチオマー、互変異性体または
それらの混合物としての式（Ｉ）の化合物、またはその医薬的に許容される塩、溶媒和物
もしくはプロドラッグを提供する。
【０００９】
【化１】

　〔式中、
　ｎおよびｍは、それぞれ独立して、１、２、３、４、５、６または７であり；
【００１０】
【化２】

は、それぞれ独立して、アリールまたはヘテロアリールであり；
　Ｒ１は、直接結合、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）、－Ｃ（
Ｒ４）２－、－Ｃ（Ｏ）－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　少なくとも１個のＲ２および少なくとも１個のＲ３は、独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝
ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ
６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）－Ｎ＝Ｃ［Ｎ（Ｒ４）（Ｒ５

）］Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）
Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から
選択され；
　他のＲ２’およびＲ３’は、存在する場合、それぞれ独立して、アルキル、ハロ、ハロ
アルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－
Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、
－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（
＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（
＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５か
らなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２で
あり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素、アルキル、場合により置換されたアリー
ル、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたシクロアルキル、場合によ
り置換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロアリールまたは場合により置
換されたヘテロアラルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
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換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである。〕
　別の態様では、本発明は、医薬的に許容される賦形剤と、立体異性体、エナンチオマー
、互変異性体またはそれらの混合物として、あるいは医薬的に許容される塩、溶媒和物ま
たはプロドラッグとしての式（Ｉ）の化合物とを含む医薬組成物を提供する。
【００１１】
　別の態様では、本発明は、治療有効量の、立体異性体、エナンチオマー、互変異性体ま
たはそれらの混合物としての上述の本発明の化合物またはその医薬的に許容される塩、溶
媒和物もしくはプロドラッグを処置の必要な哺乳動物に投与する工程を含むか、または治
療有効量の、立体異性体、エナンチオマー、互変異性体またはそれらの混合物としての上
述の本発明の化合物またはその医薬的に許容される塩、溶媒和物もしくはプロドラッグと
、医薬的に許容される賦形剤とを含む医薬組成物を処置の必要な哺乳動物に投与する工程
を含む、哺乳動物の鉄障害を治療する方法を提供する。
【００１２】
　別の態様では、本発明は、治療有効量の、立体異性体、エナンチオマー、互変異性体ま
たはそれらの混合物としての上述の本発明の化合物またはその医薬的に許容される塩、溶
媒和物もしくはプロドラッグを処置の必要な哺乳動物に投与する工程を含むか、または治
療有効量の、立体異性体、エナンチオマー、互変異性体またはそれらの混合物としての上
述の本発明の化合物またはその医薬的に許容される塩、溶媒和物もしくはプロドラッグと
、医薬的に許容される賦形剤とを含む医薬組成物を処置の必要な哺乳動物に投与する工程
を含む、哺乳動物において鉄障害に関連する疾患または状態を治療する方法を提供する。
【００１３】
　別の態様では、本発明は、治療有効量の、立体異性体、エナンチオマー、互変異性体ま
たはそれらの混合物としての上述の本発明の化合物またはその医薬的に許容される塩、溶
媒和物もしくはプロドラッグを処置の必要な哺乳動物に投与する工程を含むか、または治
療有効量の、立体異性体、エナンチオマー、互変異性体またはそれらの混合物としての上
述の本発明の化合物またはその医薬的に許容される塩、溶媒和物もしくはプロドラッグと
、医薬的に許容される賦形剤とを含む医薬組成物を処置の必要な哺乳動物に投与する工程
を含む、哺乳動物の身体組織に鉄が蓄積することによる、鉄障害に関連する疾患または状
態を治療する方法を提供する。
【００１４】
　別の態様では、本発明は、治療有効量の、立体異性体、エナンチオマー、互変異性体ま
たはそれらの混合物としての上述の本発明の化合物またはその医薬的に許容される塩、溶
媒和物もしくはプロドラッグを処置の必要な哺乳動物に投与する工程を含むか、または治
療有効量の、立体異性体、エナンチオマー、互変異性体またはそれらの混合物としての上
述の本発明の化合物またはその医薬的に許容される塩、溶媒和物もしくはプロドラッグと
、医薬的に許容される賦形剤とを含む医薬組成物を処置の必要な哺乳動物に投与する工程
を含む、哺乳動物において、ＤＭＴ１活性の増加と関連がある鉄障害、または鉄障害に関
連する疾患もしくは状態を治療する方法を提供する。
【００１５】
　別の態様では、本発明は、ＤＭＴ１を抑制するのに有効量の、立体異性体、エナンチオ
マー、互変異性体またはそれらの混合物としての上述の本発明の化合物またはその医薬的
に許容される塩、溶媒和物もしくはプロドラッグと、哺乳動物細胞とを接触させる工程を
含む、細胞（好ましくは哺乳動物細胞）においてＤＭＴ１活性を抑制する方法を提供する
。
【００１６】
　別の態様では、本発明は、ＤＭＴ１活性を抑制するのに有効量の、立体異性体、エナン
チオマー、互変異性体またはそれらの混合物としての上述の本発明の化合物またはその医
薬的に許容される塩、溶媒和物もしくはプロドラッグを処置の必要な哺乳動物に投与する



(35) JP 2010-522197 A 2010.7.1

10

20

30

40

50

工程を含むか、またはＤＭＴ１活性を抑制するのに有効量の、立体異性体、エナンチオマ
ー、互変異性体またはそれらの混合物としての上述の本発明の化合物またはその医薬的に
許容される塩、溶媒和物もしくはプロドラッグと、医薬的に許容される賦形剤とを含む医
薬組成物を処置の必要な哺乳動物に投与する工程を含む、哺乳動物の鉄障害のうち、ＤＭ
Ｔ１活性を抑制することによって緩和する障害を治療する方法を提供する。
【００１７】
　別の態様では、本発明は、既存の薬物治療または将来の薬物治療の効力を高めるために
、または許容される治療に関連する有害事象を減らすために、本発明の１つ以上の他の化
合物または１つ以上の他の許容される治療を組み合わせた薬物治療、またはその任意の組
み合わせを提供する。
【００１８】
　一実施形態では、本発明は、本発明の化合物と、本発明で列挙した兆候を治療するため
の確立された治療薬または将来の治療薬とを組み合わせた医薬組成物に関する。
【００１９】
　別の態様では、本発明は、哺乳動物の鉄障害を治療する医薬の調製における、立体異性
体、エナンチオマー、互変異性体またはそれらの混合物としての上述の本発明の化合物の
使用、またはその医薬的に許容される塩、溶媒和物もしくはプロドラッグの使用、または
医薬的に許容される賦形剤と、立体異性体、エナンチオマー、互変異性体またはそれらの
混合物としての上述の本発明の化合物またはその医薬的に許容される塩、溶媒和物もしく
はプロドラッグとを含む医薬組成物の使用に関する。
【発明を実施するための形態】
【００２０】
（定義）
　本明細書で命名している特定の化学基は、所定の化学基の前に、合計炭素原子数を示す
簡単な表記法を付けて記載している場合がある。例えば、Ｃ７～Ｃ１２アルキルは、以下
に定義するアルキル基のうち、合計炭素原子数が７～１２個のものを示しており、Ｃ４～
Ｃ１２シクロアルキルアルキルは、以下に定義するシクロアルキルアルキル基のうち、合
計炭素原子数が４～１２個のものを示している。簡単な表記法の合計炭素原子数には、所
定の基の置換基に存在する炭素は含まない。
【００２１】
　上述のものに加え、本明細書および添付の特許請求の範囲で使用する場合、矛盾する意
味で明記されていない限り、以下の用語は、以下に示す意味を有する。
【００２２】
　「アミノ」は、－ＮＨ２基を指す。
【００２３】
　「シアノ」は、－ＣＮ基を指す。
【００２４】
　「ヒドロキシ」は、－ＯＨ基を指す。
【００２５】
　「イミノ」は、＝ＮＨ置換基を指す。
【００２６】
　「ニトロ」は、－ＮＯ２基を指す。
【００２７】
　「オキソ」は、＝Ｏ置換基を指す。
【００２８】
　「チオキソ」は、＝Ｓ置換基を指す。
【００２９】
　「トリフルオロメチル」は、－ＣＦ３基を指す。
【００３０】
　「アルキル」は、炭素原子および水素原子のみからなり、不飽和なものを含まず、炭素
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原子数は１～１２個、好ましくは１～８個、または１～６個の直鎖もしくは分枝の炭化水
素鎖を指し、単結合によって分子の残りの部分に結合しており、例えば、メチル、エチル
、ｎ－プロピル、１－メチルエチル（ｉｓｏ－プロピル）、ｎ－ブチル、ｎ－ペンチル、
１，１－ジメチルエチル（ｔ－ブチル）、３－メチルヘキシル、２－メチルヘキシルなど
がある。本明細書で他の意味であると明確に述べられていない限り、アルキル基は、アル
キル、アルケニル、ハロ、ハロアルケニル、シアノ、ニトロ、アリール、シクロアルキル
、ヘテロシクリル、ヘテロアリール、オキソ、トリメチルシラニル、－ＯＲ１４、－ＯＣ
（Ｏ）－Ｒ１４、－Ｎ（Ｒ１４）２、－Ｃ（Ｏ）Ｒ１４、－Ｃ（Ｏ）ＯＲ１４、－Ｃ（Ｏ
）Ｎ（Ｒ１４）２、－Ｎ（Ｒ１４）Ｃ（Ｏ）ＯＲ１６、－Ｎ（Ｒ１４）Ｃ（Ｏ）Ｒ１６、
－Ｎ（Ｒ１４）Ｓ（Ｏ）ｔＲ１６（ｔは１～２）、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ１６（ｔは１～２）
、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ１６（ｐは０～２）および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ１４）２（ｔは１～２）
のうち１つによって場合により置換されていてもよく、Ｒ１４は、それぞれ独立して、水
素、アルキル、ハロアルキル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、ア
ラルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリ
ールアルキルであり、Ｒ１６はそれぞれ、アルキル、ハロアルキル、シクロアルキル、シ
クロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアルキ
ル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルである。
【００３１】
　「アルケニル」は、炭素原子および水素原子のみからなり、少なくとも１個の二重結合
を含有し、炭素原子数は２～１２個、好ましくは２～８個の直鎖もしくは分枝の炭化水素
鎖を指し、単結合によって分子の残りの部分に結合しており、例えば、エテニル、プロパ
－１－エニル、ブタ－１－エニル、ペンタ－１－エニル、ペンタ－１，４－ジエニルなど
がある。本明細書で他の意味であると明確に述べられていない限り、アルケニル基は、ア
ルキル、アルケニル、ハロ、ハロアルケニル、シアノ、ニトロ、アリール、シクロアルキ
ル、ヘテロシクリル、ヘテロアリール、オキソ、トリメチルシラニル、－ＯＲ１４、－Ｏ
Ｃ（Ｏ）－Ｒ１４、－Ｎ（Ｒ１４）２、－Ｃ（Ｏ）Ｒ１４、－Ｃ（Ｏ）ＯＲ１４、－Ｃ（
Ｏ）Ｎ（Ｒ１４）２、－Ｎ（Ｒ１４）Ｃ（Ｏ）ＯＲ１６、－Ｎ（Ｒ１４）Ｃ（Ｏ）Ｒ１６

、－Ｎ（Ｒ１４）Ｓ（Ｏ）ｔＲ１６（ｔは１～２）、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ１６（ｔは１～２
）、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ１６（ｐは０～２）および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ１４）２（ｔは１～２
）のうち１つによって場合により置換されていてもよく、Ｒ１４は、それぞれ独立して、
水素、アルキル、ハロアルキル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、
アラルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロア
リールアルキルであり、Ｒ１６はそれぞれ、アルキル、ハロアルキル、シクロアルキル、
シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアル
キル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルである。
【００３２】
　「アルキニル」は、炭素原子および水素原子のみからなり、少なくとも１個の三重結合
を含有し、場合により少なくとも１個の二重結合を含有し、炭素原子数は２～１２個、好
ましくは２～８個の直鎖もしくは分枝の炭化水素鎖を指し、単結合によって分子の残りの
部分に結合しており、例えば、エチニル、プロピニル、ブチニル、ペンチニル、ヘキシニ
ルなどがある。本明細書で他の意味であると明確に述べられていない限り、アルキニル基
は、アルキル、アルケニル、ハロ、ハロアルケニル、シアノ、ニトロ、アリール、シクロ
アルキル、ヘテロシクリル、ヘテロアリール、オキソ、トリメチルシラニル、－ＯＲ１４

、－ＯＣ（Ｏ）－Ｒ１４、－Ｎ（Ｒ１４）２、－Ｃ（Ｏ）Ｒ１４、－Ｃ（Ｏ）ＯＲ１４、
－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ１４）２、－Ｎ（Ｒ１４）Ｃ（Ｏ）ＯＲ１６、－Ｎ（Ｒ１４）Ｃ（Ｏ）
Ｒ１６、－Ｎ（Ｒ１４）Ｓ（Ｏ）ｔＲ１６（ｔは１～２）、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ１６（ｔは
１～２）、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ１６（ｐは０～２）および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ１４）２（ｔは
１～２）のうち１つ以上によって場合により置換されていてもよく、Ｒ１４は、それぞれ
独立して、水素、アルキル、ハロアルキル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、
アリール、アラルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまた
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はヘテロアリールアルキルであり、Ｒ１６はそれぞれ、アルキル、ハロアルキル、シクロ
アルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシ
クリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルである。
【００３３】
　「アルキレン」または「アルキレン鎖」は、炭素原子および水素原子のみからなり、不
飽和なものを含まず、炭素原子数は１～１２個の直鎖もしくは分枝の、分子の残りの部分
を所定の基につなぐ二価の炭化水素鎖を指し、例えば、メチレン、エチレン、プロピレン
、ｎ－ブチレンなどがある。アルキレン鎖は、単結合によって分子の残りの部分に結合し
ており、所定の基へも単結合によって結合している。分子の残りの部分および所定の基へ
のアルキレン鎖の結合点は、鎖の１個の炭素上または任意の２個の炭素上にあってもよい
。本明細書で他の意味であると明確に述べられていない限り、アルキレン基は、アルキル
、アルケニル、ハロ、ハロアルケニル、シアノ、ニトロ、アリール、シクロアルキル、ヘ
テロシクリル、ヘテロアリール、オキソ、トリメチルシラニル、－ＯＲ１４、－ＯＣ（Ｏ
）－Ｒ１４、－Ｎ（Ｒ１４）２、－Ｃ（Ｏ）Ｒ１４、－Ｃ（Ｏ）ＯＲ１４、－Ｃ（Ｏ）Ｎ
（Ｒ１４）２、－Ｎ（Ｒ１４）Ｃ（Ｏ）ＯＲ１６、－Ｎ（Ｒ１４）Ｃ（Ｏ）Ｒ１６、－Ｎ
（Ｒ１４）Ｓ（Ｏ）ｔＲ１６（ｔは１～２）、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ１６（ｔは１～２）、－
Ｓ（Ｏ）ｐＲ１６（ｐは０～２）および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ１４）２（ｔは１～２）のう
ち１つによって場合により置換されていてもよく、Ｒ１４は、それぞれ独立して、水素、
アルキル、ハロアルキル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラル
キル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリール
アルキルであり、Ｒ１６はそれぞれ、アルキル、ハロアルキル、シクロアルキル、シクロ
アルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアルキル、
ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルである。
【００３４】
　「アルケニレン」または「アルケニレン鎖」は、炭素原子および水素原子のみからなり
、少なくとも１個の二重結合を含有し、炭素原子数は２～１２個の直鎖もしくは分枝の、
分子の残りの部分を所定の基につなぐ二価の炭化水素鎖を指し、例えば、エテニレン、プ
ロペニレン、ｎ－ブテニレンなどがある。アルケニレン鎖は、単結合によって分子の残り
の部分に結合しており、所定の基へは二重結合または単結合によって結合している。分子
の残りの部分および所定の基へのアルケニレン鎖の結合点は、鎖の１個の炭素上または任
意の２個の炭素上にあってもよい。本明細書で他の意味であると明確に述べられていない
限り、アルケニレン基は、アルキル、アルケニル、ハロ、ハロアルケニル、シアノ、ニト
ロ、アリール、シクロアルキル、ヘテロシクリル、ヘテロアリール、オキソ、トリメチル
シラニル、－ＯＲ１４、－ＯＣ（Ｏ）－Ｒ１４、－Ｎ（Ｒ１４）２、－Ｃ（Ｏ）Ｒ１４、
－Ｃ（Ｏ）ＯＲ１４、－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ１４）２、－Ｎ（Ｒ１４）Ｃ（Ｏ）ＯＲ１６、－
Ｎ（Ｒ１４）Ｃ（Ｏ）Ｒ１６、－Ｎ（Ｒ１４）Ｓ（Ｏ）ｔＲ１６（ｔは１～２）、－Ｓ（
Ｏ）ｔＯＲ１６（ｔは１～２）、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ１６（ｐは０～２）および－Ｓ（Ｏ）ｔ

Ｎ（Ｒ１４）２（ｔは１～２）のうち１つによって場合により置換されていてもよく、Ｒ
１４は、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロアルキル、シクロアルキル、シクロア
ルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアルキル、ヘ
テロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり、Ｒ１６はそれぞれ、アルキル、ハロ
アルキル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシ
クリル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルである
。
【００３５】
　「アルキニレン」または「アルキニレン鎖」は、炭素原子および水素原子のみからなり
、少なくとも１個の三重結合を含有し、炭素原子数は２～１２個の直鎖もしくは分枝の、
分子の残りの部分を所定の基につなぐ二価の炭化水素鎖を指し、例えば、プロピニレン、
ｎ－ブチニレンなどがある。アルキニレン鎖は、単結合によって分子の残りの部分に結合
しており、所定の基へは二重結合または単結合によって結合している。分子の残りの部分
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および所定の基へのアルキニレン鎖の結合点は、鎖の１個の炭素上または任意の２個の炭
素上にあってもよい。本明細書で他の意味であると明確に述べられていない限り、アルキ
ニレン鎖は、アルキル、アルケニル、ハロ、ハロアルケニル、シアノ、ニトロ、アリール
、シクロアルキル、ヘテロシクリル、ヘテロアリール、オキソ、トリメチルシラニル、－
ＯＲ１４、－ＯＣ（Ｏ）－Ｒ１４、－Ｎ（Ｒ１４）２、－Ｃ（Ｏ）Ｒ１４、－Ｃ（Ｏ）Ｏ
Ｒ１４、－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ１４）２、－Ｎ（Ｒ１４）Ｃ（Ｏ）ＯＲ１６、－Ｎ（Ｒ１４）
Ｃ（Ｏ）Ｒ１６、－Ｎ（Ｒ１４）Ｓ（Ｏ）ｔＲ１６（ｔは１～２）、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ１

６（ｔは１～２）、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ１６（ｐは０～２）および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ１４）

２（ｔは１～２）のうち１つによって場合により置換されていてもよく、Ｒ１４は、それ
ぞれ独立して、水素、アルキル、ハロアルキル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキ
ル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリール
またはヘテロアリールアルキルであり、Ｒ１６はそれぞれ、アルキル、ハロアルキル、シ
クロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリル、ヘテ
ロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルである。
【００３６】
　「アルコキシ」は、式－ＯＲａの基を指し、Ｒａは、上に定義されるような、炭素原子
数が１～１２個のアルキル基である。アルコキシ基のアルキル部分は、アルキル基につい
て上に定義されるように、場合により置換されていてもよい。
【００３７】
　「アルコキシアルキル」は、式－Ｒｂ－Ｏ－Ｒａの基を指し、Ｒｂは、上に定義される
ようなアルキレン鎖であり、Ｒａは、上に定義されるようなアルキル基である。酸素原子
は、アルキレン鎖の任意の炭素に結合していてもよく、アルキル基内部にあってもよい。
アルコキシアルキル基のアルキル部分は、アルキル基について上に定義されるように、場
合により置換されていてもよい。アルコキシアルキル基のアルキレン鎖は、アルキレン鎖
について上に定義されるように、場合により置換されていてもよい。
【００３８】
　「アリール」は、水素、６～１８個の炭素原子、および少なくとも１個の芳香族環を含
む、炭化水素環系を指す。本発明の目的のために、アリール基は、単環系、二環系、三環
系または四環系であってもよく、縮合または架橋した環系を含んでいてもよい。アリール
基としては、限定されないが、アセアントリレン、アセナフチレン、アセフェナントリレ
ン、アントラセン、アズレン、ベンゼン、クリセン、フルオランテン、フルオレン、ａｓ
－インダセン、ｓ－インダセン、インダン、インデン、ナフタレン、フェナレン、フェナ
ントレン、プレイアデン、ピレンおよびトリフェニレンから誘導されるアリール基が挙げ
られる。本明細書で他の意味であると明確に述べられていない限り、用語「アリール」ま
たは前置句「アラ－」（例えば「アラルキル」）は、アリール基が、アルキル、アルケニ
ル、ハロ、ハロアルキル、ハロアルケニル、シアノ、ニトロ、アリール、アラルキル、シ
クロアルキル、シクロアルキルアルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアルキル、ヘ
テロアリール、ヘテロアリールアルキル、－Ｒ１５－ＯＲ１４、－Ｒ１５－ＯＣ（Ｏ）－
Ｒ１４、－Ｒ１５－Ｎ（Ｒ１４）２、－Ｒ１５－Ｃ（Ｏ）Ｒ１４、－Ｒ１５－Ｃ（Ｏ）Ｏ
Ｒ１４、－Ｒ１５－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ１４）２、－Ｒ１５－Ｎ（Ｒ１４）Ｃ（Ｏ）ＯＲ１６

、－Ｒ１５－Ｎ（Ｒ１４）Ｃ（Ｏ）Ｒ１６、－Ｒ１５－Ｎ（Ｒ１４）Ｓ（Ｏ）ｔＲ１６（
ｔは１～２）、－Ｒ１５－Ｎ＝Ｃ（ＯＲ１４）Ｒ１４、－Ｒ１５－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ１６（
ｔは１～２）、－Ｒ１５－Ｓ（Ｏ）ｐＲ１６（ｐは０～２）および－Ｒ１５－Ｓ（Ｏ）ｔ

Ｎ（Ｒ１４）２（ｔは１～２）からなる群から独立して選択される１個以上の置換基によ
って場合により置換されたアリール基も含まれ、Ｒ１４は、それぞれ独立して、水素、ア
ルキル、ハロアルキル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキ
ル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールア
ルキルであり、Ｒ１５は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖ま
たはアルケニレン鎖であり、Ｒ１６はそれぞれ、アルキル、ハロアルキル、シクロアルキ
ル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリル
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アルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルである。
【００３９】
　「アラルキル」は、式－Ｒｂ－Ｒｃの基を指し、Ｒｂは、上に定義されるようなアルキ
レン鎖であり、Ｒｃは、上に定義されるような１個以上のアリール基であり、例えば、ベ
ンジル、ジフェニルメチルなどがある。アラルキル基のアルキレン鎖は、アルキレン鎖に
ついて上に定義されるように、場合により置換されていてもよい。アラルキル基のアリー
ル部分は、アリール基について上に定義されるように、場合により置換されていてもよい
。
【００４０】
　「アラルケニル」は、式－Ｒｄ－Ｒｃの基を指し、Ｒｄは、上に定義されるようなアル
ケニレン鎖であり、Ｒｃは、上に定義されるような１個以上のアリール基である。アラル
ケニル基のアリール部分は、アリール基について上に定義されるように、場合により置換
されていてもよい。アラルケニル基のアルケニレン鎖は、アルケニレン鎖について上に定
義されるように、場合により置換されていてもよい。
【００４１】
　「アラルキニル」は、式－ＲｅＲｃの基を指し、Ｒｅは、上に定義されるようなアルキ
ニレン鎖であり、Ｒｃは、上に定義されるような１個以上のアリール基である。アラルキ
ニル基のアリール部分は、アリール基について上に定義されるように、場合により置換さ
れていてもよい。アラルキニル基のアルキニレン鎖は、アルキニレン鎖について上に定義
されるように、場合により置換されていてもよい。
【００４２】
　「シクロアルキル」は、炭素原子および水素原子のみからなる安定な非芳香族の単環ま
たは多環の炭化水素基を指し、縮合または架橋した環系であってもよく、炭素原子数は３
～１５個、好ましくは、３～１０個であり、飽和または不飽和であり、単結合によって分
子の残りの部分に結合している。単環基としては、例えば、シクロプロピル、シクロブチ
ル、シクロペンチル、シクロヘキシル、シクロヘプチルおよびシクロオクチルが挙げられ
る。多環基としては、例えば、アダマンチル、ノルボルニル、デカリニル、７，７－ジメ
チル－ビシクロ［２．２．１］ヘプタニルなどが挙げられる。本明細書で他の意味である
と明確に述べられていない限り、用語「シクロアルキル」には、アルキル、アルケニル、
ハロ、ハロアルキル、ハロアルケニル、シアノ、ニトロ、アリール、アラルキル、シクロ
アルキル、シクロアルキルアルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロ
アリール、ヘテロアリールアルキル、－Ｒ１５－ＯＲ１４、－Ｒ１５－ＯＣ（Ｏ）－Ｒ１

４、－Ｒ１５－Ｎ（Ｒ１４）２、－Ｒ１５－Ｃ（Ｏ）Ｒ１４、－Ｒ１５－Ｃ（Ｏ）ＯＲ１

４、－Ｒ１５－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ１４）２、－Ｒ１５－Ｎ（Ｒ１４）Ｃ（Ｏ）ＯＲ１６、－
Ｒ１５－Ｎ（Ｒ１４）Ｃ（Ｏ）Ｒ１６、－Ｒ１５－Ｎ（Ｒ１４）Ｓ（Ｏ）ｔＲ１６（ｔは
１～２）、－Ｒ１５－Ｎ＝Ｃ（ＯＲ１４）Ｒ１４、－Ｒ１５－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ１６（ｔは
１～２）、－Ｒ１５－Ｓ（Ｏ）ｐＲ１６（ｐは０～２）および－Ｒ１５－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（
Ｒ１４）２（ｔは１～２）からなる群から独立して選択される１個以上の置換基によって
場合により置換されたシクロアルキル基も含まれ、Ｒ１４は、それぞれ独立して、水素、
アルキル、ハロアルキル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラル
キル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリール
アルキルであり、Ｒ１５は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖
またはアルケニレン鎖であり、Ｒ１６はそれぞれ、アルキル、ハロアルキル、シクロアル
キル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリ
ルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルである。
【００４３】
　「シクロアルキルアルキル」は、式－ＲｂＲｇの基を指し、Ｒｂは、上に定義されるよ
うなアルキレン鎖であり、Ｒｇは、上に定義されるようなシクロアルキル基である。アル
キレン鎖およびシクロアルキル基は、上に定義されるように、場合により置換されていて
もよい。
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【００４４】
　「シクロアルキルアルケニル」は、式－ＲｄＲｇの基を指し、Ｒｄは、上に定義される
ようなアルケニレン鎖であり、Ｒｇは、上に定義されるようなシクロアルキル基である。
アルケニレン鎖およびシクロアルキル基は、上に定義されるように、場合により置換され
ていてもよい。
【００４５】
　「シクロアルキルアルキニル」は、式－ＲｅＲｇの基を指し、Ｒｅは、上に定義される
ようなアルキニレン基であり、Ｒｇは、上に定義されるようなシクロアルキル基である。
アルキニレン鎖およびシクロアルキル基は、上に定義されるように、場合により置換され
ていてもよい。
【００４６】
　「縮合した」は、本発明の化合物において、既存の環構造に縮合した本明細書に記載の
任意の環系を指す。縮合環がヘテロシクリル環またはヘテロアリール環の場合、既存の環
構造上にあり、縮合したヘテロシクリル環または縮合したヘテロアリール環の一部分にな
っている任意の炭素原子が、窒素原子と交換していてもよい。
【００４７】
　「ハロ」は、ブロモ、クロロ、フルオロまたはヨードを指す。
【００４８】
　「ハロアルキル」は、上に定義されるような１個以上のハロ基で置換された、上に定義
されるようなアルキル基を指し、例えば、トリフルオロメチル、ジフルオロメチル、トリ
クロロメチル、２，２，２－トリフルオロエチル、１－フルオロメチル－２－フルオロエ
チル、３－ブロモ－２－フルオロプロピル、１－ブロモメチル－２－ブロモエチルなどが
ある。ハロアルキル基のアルキル部分は、アルキル基について上に定義されるように、場
合により置換されていてもよい。
【００４９】
　「ハロアルケニル」は、上に定義されるような１個以上のハロ基で置換された、上に定
義されるようなアルケニル基を指す。ハロアルケニル基のアルケニル部分は、アルケニル
基について上に定義されるように、場合により置換されていてもよい。
【００５０】
　「ハロアルキニル」は、上に定義されるような１個以上のハロ基で置換された、上に定
義されるようなアルキニル基を指す。ハロアルキニル基のアルキニル部分は、アルキニル
基について上に定義されるように、場合により置換されていてもよい。
【００５１】
　「ヘテロシクリル」は、２～１２個の炭素原子と、窒素、酸素および硫黄からなる群か
ら選択される１～６個のヘテロ原子とからなる、安定な３員環～１８員環の非芳香族環基
を指す。本明細書で他の意味であると明確に述べられていない限り、ヘテロシクリル基は
、単環系、二環系、三環系または四環系であってもよく、縮合または架橋した環系を含ん
でいてもよい。ヘテロシクリル基の窒素原子、炭素原子または硫黄原子は、場合により酸
化されていてもよい。窒素原子は、場合により四級化されていてもよく、ヘテロシクリル
基は、部分的または完全に飽和であってもよい。このようなヘテロシクリル基の例として
は、限定されないが、ジオキソラニル、チエニル［１，３］ジチアニル、デカヒドロイソ
キノリル、イミダゾリニル、イミダゾリジニル、イソチアゾリジニル、イソオキサゾリジ
ニル、モルホリニル、オクタヒドロインドリル、オクタヒドロイソインドリル、２－オキ
ソピペラジニル、２－オキソピペリジニル、２－オキソピロリジニル、オキサゾリジニル
、ピペリジニル、ピペラジニル、４－ピペリドニル、ピロリジニル、ピラゾリジニル、キ
ヌクリジニル、チアゾリジニル、テトラヒドロフリル、トリチアニル、テトラヒドロピラ
ニル、チオモルホリニル、チアモルホリニル、１－オキソ－チオモルホリニルおよび１，
１－ジオキソ－チオモルホリニルが挙げられる。本明細書で他の意味であると明確に述べ
られていない限り、用語「ヘテロシクリル」には、アルキル、アルケニル、ハロ、ハロア
ルキル、ハロアルケニル、シアノ、オキソ、チオキソ、ニトロ、アリール、アラルキル、
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シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアルキル、
ヘテロアリール、ヘテロアリールアルキル、－Ｒ１５－ＯＲ１４、－Ｒ１５－ＯＣ（Ｏ）
－Ｒ１４、－Ｒ１５－Ｎ（Ｒ１４）２、－Ｒ１５－Ｃ（Ｏ）Ｒ１４、－Ｒ１５－Ｃ（Ｏ）
ＯＲ１４、－Ｒ１５－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ１４）２、－Ｒ１５－Ｎ（Ｒ１４）Ｃ（Ｏ）ＯＲ１

６、－Ｒ１５－Ｎ（Ｒ１４）Ｃ（Ｏ）Ｒ１６、－Ｒ１５－Ｎ（Ｒ１４）Ｓ（Ｏ）ｔＲ１６

（ｔは１～２）、－Ｒ１５－Ｎ＝Ｃ（ＯＲ１４）Ｒ１４、－Ｒ１５－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ１６

（ｔは１～２）、－Ｒ１５－Ｓ（Ｏ）ｐＲ１６（ｐは０～２）および－Ｒ１５－Ｓ（Ｏ）

ｔＮ（Ｒ１４）２（ｔは１～２）からなる群から独立して選択される１個以上の置換基に
よって場合により置換された、上に定義されるようなヘテロシクリル基も含まれ、Ｒ１４

は、それぞれ独立して、水素、アルキル、アルケニル、ハロアルキル、シクロアルキル、
シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアル
キル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり、Ｒ１５は、独立して、直接
結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖またはアルケニレン鎖であり、Ｒ１６はそれ
ぞれ、アルキル、ハロアルキル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、
アラルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロア
リールアルキルである。
【００５２】
　「Ｎ－ヘテロシクリル」は、少なくとも１個の窒素を含有し、分子の残りの部分へのヘ
テロシクリル基の結合点は、ヘテロシクリル基の窒素原子上にある、上に定義されるよう
なヘテロシクリル基を指す。Ｎ－ヘテロシクリル基は、ヘテロシクリル基について上に記
載されるように、場合により置換されていてもよい。
【００５３】
　「ヘテロシクリルアルキル」は、式－ＲｂＲｈの基を指し、Ｒｂは、上に定義されるよ
うなアルキレン鎖であり、Ｒｈは、上に定義されるようなヘテロシクリル基であり、ヘテ
ロシクリルが窒素含有ヘテロシクリルである場合、ヘテロシクリルは、窒素原子でアルキ
ル基に結合していてもよい。ヘテロシクロアルキル基のアルキレン鎖は、アルキレン鎖に
ついて上に定義されるように、場合により置換されていてもよい。ヘテロシクロアルキル
基のヘテロシクリル部分は、ヘテロシクリル基について上に定義されるように、場合によ
り置換されていてもよい。
【００５４】
　「ヘテロシクリルアルケニル」は、式－ＲｄＲｈの基を指し、Ｒｄは、上に定義される
ようなアルケニレン鎖であり、Ｒｈは、上に定義されるようなヘテロシクリル基であり、
ヘテロシクリルが窒素含有ヘテロシクリルである場合、ヘテロシクリルは、窒素原子でア
ルケニレン鎖に結合していてもよい。ヘテロシクロアルケニレン基のアルケニレン鎖は、
アルケニレン基について上に定義されるように、場合により置換されていてもよい。ヘテ
ロシクロアルケニレン基のヘテロシクリル部分は、ヘテロシクリル基について上に定義さ
れるように、場合により置換されていてもよい。
【００５５】
　「ヘテロシクリルアルキニル」は、式－ＲｅＲｈの基を指し、Ｒｅは、上に定義される
ようなアルキニレン鎖であり、Ｒｈは、上に定義されるようなヘテロシクリル基であり、
ヘテロシクリルが窒素含有ヘテロシクリルである場合、ヘテロシクリルは、窒素原子でア
ルキニル基に結合していてもよい。ヘテロシクロアルキニル基のアルキニレン鎖は、アル
キニレン基について上に定義されるように、場合により置換されていてもよい。ヘテロシ
クロアルキニル基のヘテロシクリル部分は、ヘテロシクリル基について上に定義されるよ
うに、場合により置換されていてもよい。
【００５６】
　「ヘテロアリール」は、水素原子と、１～１３個の炭素原子と、窒素、酸素および硫黄
からなる群から選択される１～６個のヘテロ原子とを含み、少なくとも１個の芳香族環を
含む、５員環～１４員環系を指す。本発明の目的のために、ヘテロアリール基は、単環系
、二環系、三環系または四環系であってもよく、縮合または架橋した環系を含んでいても
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よい。ヘテロアリール基の窒素原子、炭素原子または硫黄原子は、場合により酸化されて
いてもよい。窒素原子は、場合により四級化されていてもよい。例としては、限定されな
いが、アゼピニル、アクリジニル、ベンズイミダゾリル、ベンズチアゾリル、ベンズイン
ドリル、ベンゾジオキソリル、ベンゾフラニル、ベンゾオキサゾリル、ベンゾチアゾリル
、ベンゾチアジアゾリル、ベンゾ［ｂ］［１，４］ジオキセピニル、１，４－ベンゾジオ
キサニル、ベンゾナフトフラニル、ベンゾオキサゾリル、ベンゾジオキソリル、ベンゾジ
オキシニル、ベンゾピラニル、ベンゾピラノイル、ベンゾフラニル、ベンゾフラノイル、
ベンゾチエニル（ベンゾチオフェニル）、ベンゾトリアゾリル、ベンゾ［４，６］イミダ
ゾ［１，２－ａ］ピリジニル、カルバゾリル、シンノリニル、ジベンゾフラニル、ジベン
ゾチオフェニル、フラニル、フラノイル、イソチアゾリル、イミダゾリル、インダゾリル
、インドリル、インダゾリル、イソインドリル、インドリニル、イソインドリニル、イソ
キノリル、インドリジニル、イソオキサゾリル、ナフチリジニル、オキサジアゾリル、２
－オキソアゼピニル、オキサゾリル、オキシラニル、１－オキシドピリジニル、１－オキ
シドピリミジニル、１－オキシドピラジニル、１－オキシドピリダジニル、１－フェニル
－１Ｈ－ピロリル、フェナジニル、フェノチアジニル、フェノキサジニル、フタラジニル
、プテリジニル、プリニル、ピロリル、ピラゾリル、ピリジニル、ピラジニル、ピリミジ
ニル、ピリダジニル、ピロリル、キナゾリニル、キノキサリニル、キノリニル、キヌクリ
ジニル、イソキノリニル、テトラヒドロキノリニル、チアゾリル、チアジアゾリル、トリ
アゾリル、テトラゾリル、トリアジニルおよびチオフェニル（すなわちチエニル）が挙げ
られる。本明細書で他の意味であると明確に述べられていない限り、用語「ヘテロアリー
ル」には、アルキル、アルケニル、ハロ、ハロアルキル、ハロアルケニル、シアノ、オキ
ソ、チオキソ、ニトロ、アリール、アラルキル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキ
ル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリール、ヘテロアリールアルキ
ル、－Ｒ１５－ＯＲ１４、－Ｒ１５－ＯＣ（Ｏ）－Ｒ１４、－Ｒ１５－Ｎ（Ｒ１４）２、
－Ｒ１５－Ｃ（Ｏ）Ｒ１４、－Ｒ１５－Ｃ（Ｏ）ＯＲ１４、－Ｒ１５－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ１

４）２、－Ｒ１５－Ｎ（Ｒ１４）Ｃ（Ｏ）ＯＲ１６、－Ｒ１５－Ｎ（Ｒ１４）Ｃ（Ｏ）Ｒ
１６、－Ｒ１５－Ｎ（Ｒ１４）Ｓ（Ｏ）ｔＲ１６（ｔは１～２）、－Ｒ１５－Ｎ＝Ｃ（Ｏ
Ｒ１４）Ｒ１４、－Ｒ１５－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ１６（ｔは１～２）、－Ｒ１５－Ｓ（Ｏ）ｐ

Ｒ１６（ｐは０～２）および－Ｒ１５－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ１４）２（ｔは１～２）からな
る群から独立して選択される１個以上の置換基によって場合により置換された、上に定義
されるようなヘテロアリール基も含まれ、Ｒ１４は、それぞれ独立して、水素、アルキル
、アルケニル、ハロアルキル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、ア
ラルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリ
ールアルキルであり、Ｒ１５は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレ
ン鎖またはアルケニレン鎖であり、Ｒ１６はそれぞれ、アルキル、ハロアルキル、シクロ
アルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシ
クリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルである。
【００５７】
　「Ｎ－ヘテロアリール」は、少なくとも１個の窒素を含有し、分子の残りの部分へのヘ
テロアリール基の結合点は、ヘテロアリール基の窒素原子上にある、上に定義されるよう
なヘテロアリール基を指す。Ｎ－ヘテロアリール基は、ヘテロアリール基について上に記
載されるように、場合により置換されていてもよい。
【００５８】
　「ヘテロアリールアルキル」は、式－ＲｂＲｉの基を指し、Ｒｂは、上に定義されるよ
うなアルキレン鎖であり、Ｒｉは、上に定義されるようなヘテロアリール基である。ヘテ
ロアリールアルキル基のヘテロアリール部分は、ヘテロアリール基について上に記載され
るように、場合により置換されていてもよい。ヘテロアリールアルキル基のアルキレン鎖
は、アルキレン鎖について上に記載されるように、場合により置換されていてもよい。
【００５９】
　「ヘテロアリールアルケニル」は、式－ＲｄＲｉの基を指し、Ｒｄは、上に定義される
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ようなアルケニレン鎖であり、Ｒｉは、上に定義されるようなヘテロアリール基である。
ヘテロアリールアルケニル基のヘテロアリール部分は、ヘテロアリール基について上に記
載されるように、場合により置換されていてもよい。ヘテロアリールアルケニル基のアル
ケニレン鎖は、アルケニレン鎖について上に記載されるように、場合により置換されてい
てもよい。
【００６０】
　「ヘテロアリールアルキニル」は、式－ＲｅＲｉの基を指し、Ｒｅは、上に定義される
ようなアルキニレン鎖であり、Ｒｉは、上に定義されるようなヘテロアリール基である。
ヘテロアリールアルキニル基のヘテロアリール部分は、ヘテロアリール基について上に記
載されるように、場合により置換されていてもよい。ヘテロアリールアルキニル基のアル
キニレン鎖は、アルキニレン鎖について上に記載されるように、場合により置換されてい
てもよい。
【００６１】
　「ヒドロキシアルキル」は、１個以上のヒドロキシ基で置換された、上に定義されるよ
うなアルキル基を指す。
【００６２】
　「プロドラッグ」は、生理学的条件下で、または加溶媒分解によって、生物学的に活性
な本発明の化合物に変換可能な化合物を示すことを意味する。したがって、用語「プロド
ラッグ」は、医薬的に許容される、本発明の化合物の代謝前駆体を指す。プロドラッグは
、処置の必要な被検体に投与されるときには不活性であってもよいが、ｉｎ　ｖｉｖｏで
、本発明の活性な化合物に変換される。プロドラッグは、典型的には、ｉｎ　ｖｉｖｏで
、例えば、血中での加水分解によって、迅速に本発明の活性な化合物に変換される。プロ
ドラッグ化合物は、哺乳動物の臓器において、溶解度、組織適合性または遅延放出性にお
いて利点を有することが多い（Ｂｕｎｄｇａｒｄ，Ｈ．、Ｄｅｓｉｇｎ　ｏｆ　Ｐｒｏｄ
ｒｕｇｓ（１９８５）、ｐｐ．７－９、２１－２４（Ｅｌｓｅｖｉｅｒ，Ａｍｓｔｅｒｄ
ａｍ）を参照）。プロドラッグに関する考察は、Ｈｉｇｕｃｈｉ，Ｔ．ら、「Ｐｒｏ－ｄ
ｒｕｇｓ　ａｓ　Ｎｏｖｅｌ　Ｄｅｌｉｖｅｒｙ　Ｓｙｓｔｅｍｓ」、Ａ．Ｃ．Ｓ．Ｓｙ
ｍｐｏｓｉｕｍ　Ｓｅｒｉｅｓ、第１４巻およびＢｉｏｒｅｖｅｒｓｉｂｌｅ　Ｃａｒｒ
ｉｅｒｓ　ｉｎ　Ｄｒｕｇ　Ｄｅｓｉｇｎ、Ｅｄ．Ｅｄｗａｒｄ　Ｂ．Ｒｏｃｈｅ、Ａｍ
ｅｒｉｃａｎ　Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌ　Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ　ａｎｄ　Ｐｅ
ｒｇａｍｏｎ　Ｐｒｅｓｓ、１９８７（両文献とも、本明細書にその全体が参考として組
み込まれる）に記載されている。
【００６３】
　さらに、用語「プロドラッグ」は、任意の共有結合した担体を含む意味があり、このプ
ロドラッグが哺乳動物被検体に投与されると、本発明の活性な化合物がｉｎ　ｖｉｖｏで
放出される。本発明の化合物のプロドラッグを、本発明の化合物に存在する官能基を修飾
することによって調製してもよい。この修飾は、通常の操作で、またはｉｎ　ｖｉｖｏで
開裂し、本発明の親化合物を与えるような修飾である。プロドラッグとしては、本発明の
化合物のヒドロキシ基、アミノ基またはメルカプト基が任意の基に結合し、本発明の化合
物のプロドラッグが哺乳動物被検体に投与されると、開裂して、それぞれ、遊離ヒドロキ
シ基、遊離アミノ基または遊離メルカプト基を生成するような化合物が挙げられる。プロ
ドラッグの例としては、限定されないが、本発明の化合物中のアルコールの酢酸誘導体、
ギ酸誘導体および安息香酸誘導体、またはアミン官能基のアミド誘導体などが挙げられる
。
【００６４】
　さらに、本明細書に開示される発明は、１個以上の原子が、異なる原子量または原子数
を有する原子で同位体標識された、すべての医薬的に許容される式（Ｉ）の化合物を包含
する意図がある。開示化合物に組み込むことが可能な同位体元素の例としては、水素、炭
素、窒素、酸素、リン、フッ素、塩素およびヨウ素の同位体、例えば、２Ｈ、３Ｈ、１１

Ｃ、１３Ｃ、１４Ｃ、１３Ｎ、１５Ｎ、１５Ｏ、１７Ｏ、１８Ｏ、３１Ｐ、３２Ｐ、３５
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Ｓ、１８Ｆ、３６Ｃｌ、１２３Ｉおよび１２５Ｉが挙げられる。これらの放射能標識され
た化合物は、例えば、ＤＭＴ１の薬理学的に重要な作用部位に対する結合親和性を特性決
定することによって、化合物の有効性を決定または測定するのに有用である。特定の同位
体標識された式（Ｉ）の化合物（例えば、放射性同位体元素を組み込んだ化合物）は、薬
物および／または基質の組織分布試験に有用である。放射性同位体元素であるトリチウム
（すなわち３Ｈ）および炭素－１４（すなわち１４Ｃ）は、組み込むのが容易で、検出手
段が存在するため、この目的に特に有用である。
【００６５】
　重い同位体元素（例えば、重水素、すなわち２Ｈ）で置換することは、代謝安定性が高
いことから、特定の治療利点が得られる場合があり（例えば、ｉｎ　ｖｉｖｏでの半減期
が伸びる、または投薬必要量を減らすことができる）、ある環境下では好ましい場合があ
る。
【００６６】
　陽電子を放出する同位体元素（例えば、１１Ｃ、１８Ｆ、１５Ｏおよび１３Ｎ）で置換
することは、基質の受容体占有率を調べるための陽電子放射断層撮影（ＰＥＴ）試験に有
用である。同位体標識された式（Ｉ）の化合物は、一般的に、当業者に既知の従来の技術
で、または以下に記載の調製例および実施例に記載のプロセスと類似のプロセスで、ここ
で使用している標識されていない試薬の代わりに、適切な同位体標識された試薬を用い、
調製することができる。
【００６７】
　さらに、本明細書に開示した発明は、開示した化合物のｉｎ　ｖｉｖｏ代謝産物を包含
することも意図している。このような産物は、例えば、投与した化合物を、主に酵素プロ
セスによって酸化、還元、加水分解、アミド化、エステル化することなどから得てもよい
。したがって、本発明は、本発明の化合物を、哺乳動物に、代謝産物が得られるのに十分
な時間投与するプロセスによって産生された化合物を含む。この産物は、典型的には、放
射能標識された本発明の化合物を、動物（例えば、ラット、マウス、モルモット、サル）
またはヒトに検出可能な投薬量で投与し、代謝が起こるのに十分な時間放置し、尿、血液
または他の生体サンプルから変換産物を単離することによって同定される。
【００６８】
　「安定な化合物」および「安定な構造」は、反応混合物から有用な程度までの純度に単
離するのに耐えられ、有効な治療薬剤に配合するのに耐えられるほど強い化合物を示すこ
とを意図している。
【００６９】
　「哺乳動物」としては、ヒト、および、実験動物およびペットのような家畜動物（例え
ば、ネコ、イヌ、ブタ、ウシ、ヒツジ、ヤギ、ウマ、ウサギ）および非家畜動物（例えば
、野生動物など）が挙げられる。
【００７０】
　「任意の」または「場合により」は、この語句の後に記載される状況が、起こっても起
こらなくてもよいことを意味し、その記載が、この事象または状況が起こる場合および起
こらない場合を含むことを意味する。例えば、「場合により置換されたアリール」は、ア
リール基が置換されていても置換されていなくてもよいことを意味し、この記載には、置
換アリール基と、置換基をもたないアリール基の両方が含まれることを意味する。官能基
が「場合により置換された」と記載されている場合、さらに、官能基上の置換基が「場合
により置換された」とも記載されている場合などは、本発明の目的では、このような繰り
返しは５回までに限定され、好ましくは、このような繰り返しは、２回までに限定される
。
【００７１】
　「医薬的に許容される担体、希釈剤または賦形剤」としては、限定されないが、米国食
品医薬品局で、ヒトまたは家畜動物への使用が許容されるものであるとして承認された任
意のアジュバント、担体、賦形剤、流動促進剤、甘味剤、希釈剤、防腐剤、染料／着色剤
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、香味向上剤、界面活性剤、湿潤剤、分散剤、懸濁剤、安定化剤、等張化剤、溶媒または
乳化剤が挙げられる。
【００７２】
　「医薬的に許容される塩」は、酸性付加塩および塩基性付加塩の両方を含む。
【００７３】
　「医薬的に許容される酸付加塩」は、遊離塩基の生体への有効性および性質を保持して
いるが、生物学的にまたは他の意味で望ましくないものではなく、無機酸および有機酸を
用いて合成される塩を指す。無機酸としては、限定されないが、塩酸、臭化水素酸、硫酸
、硝酸、リン酸などが挙げられ、有機酸としては、限定されないが、酢酸、２，２－ジク
ロロ酢酸、アジピン酸、アルギン酸、アスコルビン酸、アスパラギン酸、ベンゼンスルホ
ン酸、安息香酸、４－アセトアミド安息香酸、ショウノウ酸、カンファー－１０－スルホ
ン酸、カプリン酸、カプロン酸、カプリル酸、炭酸、桂皮酸、クエン酸、シクラミン酸、
ドデシル硫酸、エタン－１，２－ジスルホン酸、エタンスルホン酸、２－ヒドロキシエタ
ンスルホン酸、ギ酸、フマル酸、ガラクタル酸、ゲンチシン酸、グルコヘプトン酸、グル
コン酸、グルクロン酸、グルタミン酸、グルタル酸、２－オキソ－グルタル酸、グリセロ
リン酸、グリコール酸、馬尿酸、イソ酪酸、乳酸、ラクトビオン酸、ラウリン酸、マレイ
ン酸、リンゴ酸、マロン酸、マンデル酸、メタンスルホン酸、粘液酸、ナフタレン－１，
５－ジスルホン酸、ナフタレン－２－スルホン酸、１－ヒドロキシ－２－ナフトエ酸、ニ
コチン酸、オレイン酸、オロチン酸、シュウ酸、パルミチン酸、パモ酸、プロピオン酸、
ピログルタミン酸、ピルビン酸、サリチル酸、４－アミノサリチル酸、セバシン酸、ステ
アリン酸、コハク酸、酒石酸、チオシアン酸、ｐ－トルエンスルホン酸、トリフルオロ酢
酸、ウンデシレン酸などが挙げられる。
【００７４】
　「医薬的に許容される塩基性付加塩」は、遊離酸の生体への有効性および性質を保持し
ているが、生物学的にまたは他の意味で望ましくないものではない塩を指す。塩基性付加
塩は、無機塩基または有機塩基を遊離酸に付加することによって調製される。無機塩基か
ら誘導される塩としては、限定されないが、ナトリウム塩、カリウム塩、リチウム塩、ア
ンモニウム塩、カルシウム塩、マグネシウム塩、鉄塩、亜鉛塩、銅塩、マンガン塩、アル
ミニウム塩などが挙げられる。好ましい無機塩は、アンモニウム塩、ナトリウム塩、カリ
ウム塩、カルシウム塩およびマグネシウム塩である。有機塩基から誘導される塩としては
、限定されないが、一級アミン、二級アミンおよび三級アミン、天然に存在する置換アミ
ンを含む置換アミン、環状アミンの塩および塩基性イオン交換樹脂、例えば、アンモニア
、イソプロピルアミン、トリメチルアミン、ジエチルアミン、トリエチルアミン、トリプ
ロピルアミン、ジエタノールアミン、エタノールアミン、デアノール、２－ジメチルアミ
ノエタノール、２－ジエチルアミノエタノール、ジシクロヘキシルアミン、リジン、アル
ギニン、ヒスチジン、カフェイン、プロカイン、ヒドラバミン、コリン、ベタイン、ベネ
タミン、ベンザチン、エチレンジアミン、グルコサミン、メチルグルカミン、テオブロミ
ン、トリエタノールアミン、トロメタミン、プリン、ピペラジン、ピペリジン、Ｎ－エチ
ルピペリジン、ポリアミン樹脂などの塩が挙げられる。特に好ましい有機塩基は、イソプ
ロピルアミン、ジエチルアミン、エタノールアミン、トリメチルアミン、ジシクロヘキシ
ルアミン、コリンおよびカフェインである。
【００７５】
　結晶化の際に、本発明の化合物の溶媒和物が生成することが多い。本明細書で使用され
る場合、用語「溶媒和物」は、本発明の１つ以上の化合物と、１つ以上の溶媒分子とを含
む集合体を指す。溶媒は水であってもよく、その場合には、溶媒和物は、水和物であって
もよい。あるいは、溶媒は、有機溶媒であってもよい。したがって、本発明の化合物は、
水和物および対応する溶媒和形態として存在してもよい。水和物には、一水和物、二水和
物、ヘミ水和物、セスキ水和物、三水和物、四水和物、および対応する溶媒和形態などが
ある。本発明の化合物は、真の溶媒和物であってもよいし、他の場合には、本発明の化合
物は、単に偶発的に水を保持していてもよいし、水および他の偶発的な溶媒の混合物であ
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ってもよい。　「医薬組成物」は、本発明の化合物と、哺乳動物（例えばヒト）に生体活
性のある化合物を送達するために、当該技術分野で一般的に許容される媒体との配合物を
指す。このような媒体としては、あらゆる医薬的に許容される担体、希釈剤または賦形剤
が挙げられる。
【００７６】
　「治療有効量」は、哺乳動物（好ましくはヒト）に投与された場合に、哺乳動物（好ま
しくはヒト）において、以下に定義されるような、鉄障害、または鉄障害に関連する疾患
もしくは状態を治療するのに十分有効な本発明の化合物の量を指す。「治療有効量」に相
当する本発明の化合物の量は、化合物、鉄障害、疾患または状態およびその重篤度、投与
様式、治療される哺乳動物の年齢によって変わるが、当業者自身の知識および本開示内容
から、当業者ならば通常の作業でこの量を決定することができる。好ましくは、本発明の
目的では、「治療有効量」は、ＤＭＴ１活性を抑制するのに十分な、本発明の化合物の量
である。
【００７７】
　「治療する」または「治療」は、本明細書で使用する場合、哺乳動物（好ましくはヒト
）の鉄障害、または哺乳動物（好ましくはヒト）の鉄障害に関連する疾患または状態の治
療を含み、
（ｉ）哺乳動物が、鉄障害、または鉄障害に関連する疾患もしくは状態を発症するのを予
防すること、
（ｉｉ）哺乳動物において、鉄障害、または鉄障害に関連する疾患もしくは状態を抑制す
ること（すなわち、進行を阻止すること）
（ｉｉｉ）哺乳動物において、鉄障害、または鉄障害に関連する疾患もしくは状態を軽減
すること（すなわち、上述の鉄障害、上述の疾患または状態を回復させること）、または
（ｉｖ）哺乳動物において、鉄障害、または鉄障害に関連する疾患もしくは状態から生じ
た症状を軽減すること、すなわち、元々の鉄障害、疾患または状態に対処することなく、
痛みを軽減すること）、または
（ｖ）鉄障害、または鉄障害に関連する疾患もしくは状態を患う哺乳動物において、血清
鉄濃度、トランスフェリン飽和度、血清フェリチン、肝臓および／または体内の鉄濃度を
正常値に回復および／または維持すること
を含む。
【００７８】
　本明細書で使用される場合、用語「疾患」および「状態」は、ほぼ同じ意味で使用され
てもよく、または「状態」は、特定の疾病または状態の原因物質がわかっておらず（その
結果、病因論がうまく機能せず）、したがって、疾患であるとまでは認識されていないが
、望ましくない状態または症状があるという点で、「疾患」とは異なっているが、多かれ
少なかれ、特定の症状は医師によって特定されている。
【００７９】
　本発明の化合物またはその医薬的に許容される塩は、１個以上の不斉中心を含有しても
よく、エナンチオマー、ジアステレオマーおよび他の立体異性体形態を生じてもよく、絶
対的な立体化学の観点から、（Ｒ）－体または（Ｓ）－体、アミノ酸の場合には（Ｄ）－
体または（Ｌ）－体と称されてもよい。本発明は、あらゆるこのような可能な異性体、お
よびそのラセミ対および光学的に純粋な形態を含むことを意味する。光学活性な（＋）異
性体および（－）異性体、（Ｒ）－異性体および（Ｓ）－異性体、または（Ｄ）－異性体
および（Ｌ）－異性体は、キラルシントンまたはキラル試薬を用いて調製されてもよく、
または従来の技術（例えば、クロマトグラフィーおよび分別晶出）を用いて分解されても
よい。個々のエナンチオマーを精製／単離する従来の技術としては、適切な光学的に純粋
な前駆体からキラル合成するか、またはラセミ体（または塩または誘導体のラセミ体）を
分解する技術（例えば、キラル高速液体クロマトグラフィー（ＨＰＬＣ））が挙げられる
。本明細書に記載の化合物が、オレフィン性二重結合または他の幾何学的非対称中心を含
有する場合、他の意味であると特定されていない限り、化合物は、Ｅ型幾何異性体および
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意図される。
【００８０】
　「立体異性体」は、同じ結合で結合した同じ原子でできているが、三次元構造が異なり
、お互いに変更できない化合物を指す。本発明は、種々の立体異性体およびその混合物を
含み、お互いに重ね合わせることのできない鏡像体である２個の立体異性体を指す「エナ
ンチオマー」を含む。
【００８１】
　「互変異性体」は、同じ分子のある原子から別の原子へのプロトンシフトを指す。本発
明は、上述の任意の化合物の互変異性体を含む。
【００８２】
　式（Ｉ）の中間体化合物および上述の化学種のあらゆる多形体および晶相も、本発明の
範囲内に含まれる。
【００８３】
　本明細書で使用する化学命名プロトコルおよび構造図は、Ｉ．Ｕ．Ｐ．Ａ．Ｃ．命名シ
ステムを改変したものであり、ＣｈｅｍＤｒａｗ　Ｖｅｒｓｉｏｎ　１０．０ソフトウェ
アの命名プログラム（ＣａｍｂｒｉｄｇｅＳｏｆｔ）を用いている。本発明の化合物は、
本明細書では、中心コア構造（例えば、ビアリール構造またはヘテロビアリール構造）の
誘導体として命名している。本明細書で使用される複雑な化学名の場合、置換基を、接続
している基より先に命名している。例えば、シクロプロピルエチルは、シクロプロピル置
換基を有する、エチル骨格を含む。化学構造図では、いくつかの炭素を除き、全ての結合
を特定し、価数を満足するのに十分な水素原子が結合していると推定する。
【００８４】
　置換基で括弧を使用するのは、本明細書では、スペースを節約するためである。したが
って、置換基での括弧の使用は、括弧の中の基が、その括弧の前に書かれた原子に直接接
続していることを示す。例えば、Ｒ１の選択肢の１つは、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ
（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５基である。この基の式は、以下のようにあらわすことができる。
【００８５】

【化３】

　したがって、例えば、式（Ｉａ）の化合物（本明細書に記載される式（Ｉ）の化合物の
うち、Ｒ１が－Ｓ－であり；Ｒ２ａおよびＲ３ａが、それぞれ（アミノ（イミノ）メチル
）チオメチルであり；Ｒ２ｂ、Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅが、それぞ
れ水素であり；Ｒ２ｃがフルオロであり、Ｒ３ｃがトリフルオロメチルである化合物）、
すなわち、以下の式を有する化合物
【００８６】
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【化４】

は、本明細書では、２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フル
オロフェニルスルファニル）－５－（トリフルオロメチル）ベンジル］イソチオウレアと
命名している。
【００８７】
　（発明の実施形態）
　「課題を解決するための手段」に記載の本発明の種々の形態のうち、特定の実施形態が
好ましい。
【００８８】
　「課題を解決するための手段」に記載されるような式（Ｉ）の化合物のうち、一実施形
態は、式（Ｉａ）の化合物である。
【００８９】

【化５】

　〔式中、
　Ｒ１は、直接結合、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）、－Ｃ（
Ｒ４）２－、－Ｃ（Ｏ）－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ２ａ、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル
、ハロ、ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（
Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（
Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ
６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、
－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）－Ｎ＝Ｃ［Ｎ（Ｒ４）（Ｒ５）］Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ
４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる
群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり、
Ｒ２ａ、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅのうち、少なくとも１個は、独立して、－
Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（
Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（
Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝Ｎ
Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ３ａ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル
、ハロ、ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（
Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（
Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ
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６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、
－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（
Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、
１または２であり、Ｒ３ａ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅのうち、少なくとも１
個は、独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ
４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－
Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素、アルキル、場合により置換されたアリー
ル、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたシクロアルキル、場合によ
り置換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロアリールまたは場合により置
換されたヘテロアラルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである。〕
　式（Ｉａ）の化合物のうち、一実施形態は、Ｒ１が直接結合であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４

）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選
択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
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　各Ｒ９は、アルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【００９０】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は直接結合であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、同じであり、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－
Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５およ
び－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ２ｅおよびＲ３ｅは、同じであり、水素、アルキル、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ
６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－
Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃおよびＲ２ｄは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアル
キル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（
Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（
Ｒ８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１
または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃおよびＲ３ｄは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアル
キル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（
Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（
Ｒ８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１
または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【００９１】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は直接結合であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｅおよびＲ３ｅは、同じであり、水素、アルキル、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８および
－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃおよびＲ２ｄは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアル
キル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（
Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（
Ｒ８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１
または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃおよびＲ３ｄは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアル
キル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（
Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（
Ｒ８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１
または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
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換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【００９２】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は直接結合であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｅおよびＲ３ｅは、同じであり、水素、アルキル、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８および
－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃおよびＲ２ｄは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロおよびハロ
アルキルからなる群から選択され；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃおよびＲ３ｄは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロおよびハロ
アルキルからなる群から選択され；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、ハロアルキル、アルコキシアルキル、場合により置換され
たシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアルキル、場合により置換され
たアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたヘテロシクリル、
場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置換されたヘテロアリールま
たは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、水素またはアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【００９３】
　式（Ｉａ）の化合物の一実施形態は、
　２－（２’－カルバムイミドイルスルファニルメチル－ビフェニル－２－イルメチル）
－イソチオウレア；
　（６，６’－ジメチルビフェニル－２，２’－ジイル）ビス（メチレン）ジカルバムイ
ミドチオエート二臭化水素酸塩；
　ビフェニル－２，２’，６，６’－テトライルテトラキス（メチレン）テトラカルバム
イミドチオエート；および
　６，６’－ビス（カルバムイミドイルチオメチル）ビフェニル－２，２’－ジカルボン
酸ジメチルからなる群から選択される化合物である。
【００９４】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｏ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４

）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選
択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
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Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【００９５】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｏ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、同じであり、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－
Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５およ
び－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ
）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは
、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ
）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは
、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【００９６】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｏ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ
）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは
、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ
）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは
、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
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　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【００９７】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｏ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８

）２からなる群から選択され；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８

）２からなる群から選択され；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、ハロアルキル、アルコキシアルキル、場合により置換され
たシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアルキル、場合により置換され
たアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたヘテロシクリル、
場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置換されたヘテロアリールま
たは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【００９８】
　式（Ｉａ）の化合物の一実施形態は、以下のものからなる群から選択される化合物であ
る。
【００９９】
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－フェノキシ）－ベンジル］
－イソチオウレア；
　２－（１－｛２－［２－（１－カルバムイミドイルスルファニル－エチル）－フェノキ
シ］－フェニル｝－エチル）－イソチオウレア；
　２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェノキシ
］－５－ニトロベンジルイミドチオカルバメート；
　２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－５－クロロフェノキシ］
－４－ニトロベンジルイミドチオカルバメート；
　２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－５－クロロフェノキシ］
－５－フルオロベンジルイミドチオカルバメート；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－３－クロロフェノキシ）－
５－フルオロベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－クロロフェノキシ）－
５－フルオロベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－クロロフェノキシ］
ベンジルイミドチオカルバメート；
　２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－３－クロロフェノキシ］
ベンジルイミドチオカルバメート；
　２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－５－クロロフェノキシ］
ベンジルイミドチオカルバメート；
　２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－５－クロロフェノキシ］
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－５－ニトロベンジルイミドチオカルバメート；
　２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－クロロフェノキシ］
－５－ニトロベンジルイミドチオカルバメート；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－フルオロフェノキシ）
－５－フルオロベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フルオロフェノキシ）
－５－フルオロベンジル］イソチオウレア；および
　２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェノキシ
］ベンジルイミドチオカルバメート。
【０１００】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１ま
たは２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４

）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）－Ｎ＝Ｃ［Ｎ（Ｒ４）（Ｒ５）］Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、
－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および
－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【０１０１】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１ま
たは２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４

）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）－Ｎ＝Ｃ［Ｎ（Ｒ４）（Ｒ５）］Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、
－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および
－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
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　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、シクロアルキル、シクロアルキルアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリ
ル、ヘテロシクリルアルキル、ヘテロアリールまたはヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【０１０２】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１ま
たは２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【０１０３】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｓ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２
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、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、ハロアルキル、アルコキシアルキル、場合により置換され
たシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアルキル、場合により置換され
たアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたヘテロシクリル、
場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置換されたヘテロアリールま
たは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【０１０４】
　式（Ｉａ）の化合物の一実施形態は、以下のものからなる群から選択される化合物であ
る。
【０１０５】
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－フェニルスルファニル）－
ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フルオロ－フェニルス
ルファニル）－５－フルオロ－ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フルオロ－フェニルス
ルファニル）－ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－メチル－フェニルスル
ファニル）－ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－メトキシ－フェニルス
ルファニル）－ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－メチル－フェニルスル
ファニル）－５－フルオロ－ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－メトキシ－フェニルス
ルファニル）－５－フルオロ－ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－クロロ－フェニルスル
ファニル）－５－フルオロ－ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－６－メチルフェニルスルフ
ァニル）－ベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４，５－ジフルオロフェニ
ルスルファニル）－ベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－メチル－フェニルスル
ファニル）－ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－クロロ－フェニルスル
ファニル）－ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－フルオロ－フェニルス
ルファニル）－ベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－フルオロ－フェニルス
ルファニル）－５－フルオロベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４，５－ジフルオロフェニ
ルスルファニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア；
　２－｛［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェニル
］チオ｝－３－ニトロベンジルイミドチオカルバメート；
　２－｛［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェニル
］チオ｝－５－ニトロベンジルイミドチオカルバメート；
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　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フルオロフェニルスル
ファニル）－５－（トリフルオロメチル）ベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル）－５
－アミノベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－クロロフェニルスルフ
ァニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル）－５
－エチルアミノベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－クロロフェニルスルフ
ァニル）－５－クロロベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルエチル－４－フルオロフェニルスル
ファニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルエチル－４－クロロフェニルスルフ
ァニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルエチルフェニルスルファニル）ベン
ジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル）－５
－クロロベンジル］－イソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル）－５
－（トリフルオロメチル）ベンジル］イソチオウレア；
　２－［２－（２－メチルカルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル
）ベンジル］－メチルイソチオウレア；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フルオロフェニルスル
ファニル）－５－（メチルスルホニル）ベンジル］イソチオウレア；
　２－（｛２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－［（ジメチルアミ
ノ）スルホニル］フェニル｝チオ）－５－フルオロベンジルイミドチオカルバメート；
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル）ベン
ジル］－イソチオウレア；
　２－｛［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェニル
］チオ｝－４－（メチルスルホニル）ベンジルイミドチオカルバメート；および
　２－｛［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－クロロフェニル］
チオ｝－５－シアノベンジルイミドチオカルバメート。
【０１０６】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）２－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、ハロアルキル、アルコキシアルキル、場合により置換され
たシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアルキル、場合により置換され
たアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたヘテロシクリル、
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場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置換されたヘテロアリールま
たは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【０１０７】
　式（Ｉａ）の化合物の一実施形態は、
　２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルホニル）ベンジ
ル］－イソチオウレア；および
２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フルオロフェニルスルホ
ニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレアからなる群から選択される化合物である
。
【０１０８】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１ま
たは２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【０１０９】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｓ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；



(59) JP 2010-522197 A 2010.7.1

10

20

30

40

50

　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、ハロアルキル、アルコキシアルキル、場合により置換され
たシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアルキル、場合により置換され
たアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたヘテロシクリル、
場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置換されたヘテロアリールま
たは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【０１１０】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、２－（６－（（アミノアミジノ）チオメ
チル）フェニル）チオ－１－（（アミノアミジノ）チオメチル）ベンゼンである。
【０１１１】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１ま
たは２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【０１１２】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｓ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、ハロアルキル、アルコキシアルキル、場合により置換され
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たシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアルキル、場合により置換され
たアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたヘテロシクリル、
場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置換されたヘテロアリールま
たは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【０１１３】
　式（Ｉａ）の化合物の一実施形態は、
　２－（６－（２－アミジノエチル）フェニル）チオ－１－（２－アミジノエチル）ベン
ゼン；
　２－（６－（アミジノメチル）フェニル）チオ－１－（アミジノメチル）ベンゼン；お
よび
　２－（６－（３－アミジノプロピル）フェニル）チオ－１－（３－アミジノプロピル）
ベンゼンからなる群から選択される化合物である。
【０１１４】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１ま
たは２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【０１１５】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｓ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
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　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、ハロアルキル、アルコキシアルキル、場合により置換され
たシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアルキル、場合により置換され
たアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたヘテロシクリル、
場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置換されたヘテロアリールま
たは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【０１１６】
　式（Ｉａ）の化合物の一実施形態は、
２－（６－（（シアノアミジノ）メチル）フェニル）チオ－１－（（シアノアミジノ）メ
チル）ベンゼン；
　２－（６－（２－（シアノアミジノ）エチル）フェニル）チオ－１－（２－（シアノア
ミジノ）エチル）ベンゼン；および
　２－（６－（３－（シアノアミジノ）プロピル）フェニル）チオ－１－（３－（シアノ
アミジノ）プロピル）ベンゼンからなる群から選択される化合物である。
【０１１７】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１ま
たは２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５で
あり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【０１１８】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｓ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５で
あり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
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　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、ハロアルキル、アルコキシアルキル、場合により置換され
たシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアルキル、場合により置換され
たアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたヘテロシクリル、
場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置換されたヘテロアリールま
たは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【０１１９】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、１－（２－（２－（グアニジノメチル）
フェニルチオ）ベンジル）グアニジンである。
【０１２０】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１ま
たは２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）－Ｎ＝Ｃ［Ｎ（Ｒ４）（Ｒ５）］Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【０１２１】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｓ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）－Ｎ＝Ｃ［Ｎ（Ｒ４）（Ｒ５）］Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
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　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【０１２２】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、２，２’－チオビス（Ｎ－（ジアミノメ
チレン）ベンズアミド）である。
【０１２３】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｃ（Ｏ）－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４

）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選
択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【０１２４】
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　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｃ（Ｏ）－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【０１２５】
　式（Ｉａ）の化合物の一実施形態は、
　２－（６－（アミジノチオメチル）フェニル）カルボニル－１－（アミジノチオメチル
）ベンゼン；
　２－（６－（アミジノチオメチル）フェニル）カルボニル－１－（アミジノチオメチル
）－５－フルオロベンゼン；
　２－（６－（アミジノチオメチル）フェニル）カルボニル－１－（アミジノチオメチル
）－４－フルオロベンゼン；
　２－（６－（アミジノチオメチル）フェニル）カルボニル－１－（アミジノチオメチル
）－４－クロロベンゼン；および
　２－（６－（アミジノチオメチル）フェニル）カルボニル－１－（アミジノチオメチル
）－５－クロロベンゼンからなる群から選択される化合物である。
【０１２６】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｃ（Ｏ）－であり；
　Ｒ２ｃおよびＲ３ｃは、それぞれ－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ａ、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ａ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
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キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【０１２７】
　式（Ｉａ）の化合物の一実施形態は、４，４－ジイソチオウレアベンゾフェノンである
。
【０１２８】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４

）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選
択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【０１２９】
　式（Ｉａ）の化合物のうち、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄおよびＲ２ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２
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、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９はアルキルである、式（Ｉａ）の化合物である。
【０１３０】
　式（Ｉａ）の化合物の一実施形態は、２，２－（メチルアザンジイル）ビス（２，１－
フェニレン）ビス（メチレン）ジカルバムイミドチオエートである。
【０１３１】
　「課題を解決するための手段」に記載の式（Ｉ）の化合物のうち、別の実施形態は、式
（Ｉｂ）の化合物である。
【０１３２】
【化６】

　〔式中、
　Ｒ１は、直接結合、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）、－Ｃ（
Ｒ４）２－、－Ｃ（Ｏ）－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ２ａ、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ２ｆおよびＲ２ｇは、それぞれ独立して
、水素、アルキル、ハロ、ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ

２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、
－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ
（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）
Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ
（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であ
り、各ｐは、０、１または２であり、Ｒ２ａ、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ２ｆ

およびＲ２ｇのうち、少なくとも１個は、独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ
４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝
ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣ
Ｎ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群
から選択され；
　Ｒ３ａ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル
、ハロ、ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（
Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（
Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ
６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、
－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（
Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、
１または２であり、Ｒ３ａ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅのうち、少なくとも１
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個は、独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ
４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－
Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである。〕
　式（Ｉｂ）の化合物の中で、一実施形態は、Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１また
は２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４

）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選
択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ２ｆおよびＲ２ｇは、それぞれ独立して、水素、
アルキル、ハロ、ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ
６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ
８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）

２、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４

）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ
４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐ
は、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、式（Ｉｂ）の化合物である。
【０１３３】
　式（Ｉｂ）の化合物の中で、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１ま
たは２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４
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）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選
択され；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ２ｆおよびＲ２ｇは、それぞれ独立して、水素、
アルキル、ハロ、ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ
６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ
８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ
８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１ま
たは２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、式（Ｉｂ）の化合物である。
【０１３４】
　式（Ｉｂ）の化合物の中で、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１ま
たは２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ２ｆおよびＲ２ｇは、それぞれ独立して、水素、
アルキル、ハロ、ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ
６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ
８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ
８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１ま
たは２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、式（Ｉｂ）の化合物である。
【０１３５】
　式（Ｉｂ）の化合物の中で、別の実施形態は、Ｒ１は－Ｓ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
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　Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ２ｆおよびＲ２ｇは、それぞれ独立して、水素、
アルキル、ハロ、ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ
６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ
８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ
８）２からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１ま
たは２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、ハロアルキル、アルコキシアルキル、場合により置換され
たシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアルキル、場合により置換され
たアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたヘテロシクリル、
場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置換されたヘテロアリールま
たは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、式（Ｉｂ）の化合物である。
【０１３６】
　式（Ｉｂ）の化合物の中で、別の実施形態は、
　２－［２－（１－カルバムイミドイルスルファニルメチル－ナフタレン－２－イルスル
ファニル）－ベンジル］－イソチオウレア；および
　２－［２－（１－カルバムイミドイルスルファニルメチルナフタレン－２－イルスルフ
ァニル）－５－フルオロベンジル］－イソチオウレアからなる群から選択される化合物で
ある。
【０１３７】
　「課題を解決するための手段」に記載の式（Ｉ）の化合物のうち、別の実施形態は、式
（Ｉｃ）の化合物である。
【０１３８】
【化７】

　〔式中、
　Ｙは、－Ｏ－、－Ｓ－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ１は、直接結合、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）、－Ｃ（
Ｏ）－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ２ａ、Ｒ２ｂおよびＲ２ｃは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアル
キル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６

－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ
（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝Ｎ
Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝Ｎ
Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からな
る群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり
、Ｒ２ａ、Ｒ２ｂおよびＲ２ｃのうち、少なくとも１個は、独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（
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＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－
Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－
Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４

）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ３ａ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル
、ハロ、ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（
Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（
Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ
６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、
－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（
Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、
１または２であり、Ｒ３ａ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅのうち、少なくとも１
個は、独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ
４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－
Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである。〕
　式（Ｉｃ）の化合物の中で、一実施形態は、Ｙは－Ｓ－であり；
　Ｒ１は、直接結合、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）、－Ｃ（
Ｏ）－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４

）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選
択され；
　Ｒ２ｂおよびＲ２ｃは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアルキル、－
Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ
）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔ

ＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から
選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
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　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、式（Ｉｃ）の化合物である。
【０１３９】
　式（Ｉｃ）の化合物の中で、別の実施形態は、Ｙは－Ｓ－であり；
　Ｒ１は、直接結合、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）、－Ｃ（
Ｏ）－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４

）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選
択され；
　Ｒ２ｂおよびＲ２ｃは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアルキル、－
Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ
）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔ

ＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群から選択され、各
ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、式（Ｉｃ）の化合物である。
【０１４０】
　式（Ｉｃ）の化合物の中で、別の実施形態は、Ｙは－Ｓ－であり；
　Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂおよびＲ２ｃは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアルキル、－
Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ
）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔ

ＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群から選択され、各
ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
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　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、式（Ｉｃ）の化合物である。
【０１４１】
　式（Ｉｃ）の化合物の中で、別の実施形態は、Ｙは－Ｓ－であり；
　Ｒ１は－Ｓ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂおよびＲ２ｃは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアルキル、－
Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ
）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔ

ＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群から選択され、各
ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、ハロアルキル、アルコキシアルキル、場合により置換され
たシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアルキル、場合により置換され
たアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたヘテロシクリル、
場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置換されたヘテロアリールま
たは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、式（Ｉｃ）の化合物である。
【０１４２】
　式（Ｉｃ）の化合物の中で、別の実施形態は、（２－｛［２－（｛［アミノ（イミノ）
メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェニル］チオ｝－３－チエニル）メチルイミド
チオカルバメートである。
【０１４３】
　「課題を解決するための手段」に記載の式（Ｉ）の化合物のうち、別の実施形態は、式
（Ｉｄ）の化合物である。
【０１４４】
【化８】

　〔式中、
　Ｙは、－Ｏ－、－Ｓ－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ１は、直接結合、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）、－Ｃ（
Ｏ）－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；



(73) JP 2010-522197 A 2010.7.1

10

20

30

40

50

　Ｒ２ａ、Ｒ２ｂおよびＲ２ｃは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアル
キル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６

－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ
（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝Ｎ
Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝Ｎ
Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からな
る群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり
、Ｒ２ａ、Ｒ２ｂおよびＲ２ｃのうち、少なくとも１個は、独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（
＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－
Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－
Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４

）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ３ａ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル
、ハロ、ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（
Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（
Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ
６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、
－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（
Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、
１または２であり、Ｒ３ａ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅのうち、少なくとも１
個は、独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ
４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－
Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選択され；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである。〕
　式（Ｉｄ）の化合物の中で、一実施形態は、Ｙは－Ｓ－であり；
　Ｒ１は、直接結合、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）、－Ｃ（
Ｏ）－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４

）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選
択され；
　Ｒ２ｂおよびＲ２ｃは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアルキル、－
Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ
）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔ

ＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から
選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２
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、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８、－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｓ－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－
Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５からなる群から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または
２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、式（Ｉｄ）の化合物である。
【０１４５】
　式（Ｉｄ）の化合物の中で、別の実施形態は、Ｙは－Ｓ－であり；
　Ｒ１は、直接結合、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）、－Ｃ（
Ｏ）－または－Ｎ（Ｒ４）－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、それぞれ独立して、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ
５、－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｏ－Ｃ（＝ＮＲ４

）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５、－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ
（Ｒ４）Ｒ５および－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５からなる群から選
択され；
　Ｒ２ｂおよびＲ２ｃは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアルキル、－
Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ
）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔ

ＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群から選択され、各
ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、式（Ｉｄ）の化合物である。
【０１４６】
　式（Ｉｄ）の化合物の中で、別の実施形態は、Ｙは－Ｓ－であり；
　Ｒ１は－Ｓ（Ｏ）ｐ－（ｐは、０、１または２である）であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂおよびＲ２ｃは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアルキル、－
Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ
）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔ
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ＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群から選択され、各
ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、アルケニル、アルキニル、ハロアルキル、アルコキシアル
キル、場合により置換されたシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアル
キル、場合により置換されたアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置
換されたヘテロシクリル、場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置
換されたヘテロアリールまたは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、式（Ｉｄ）の化合物である。
【０１４７】
　式（Ｉｄ）の化合物の中で、別の実施形態は、Ｙは－Ｓ－であり；
　Ｒ１は－Ｓ－であり；
　Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり；
　Ｒ２ｂおよびＲ２ｃは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、ハロアルキル、－
Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ
）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｔ

ＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群から選択され、各
ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ独立して、水素、アルキル、ハロ、
ハロアルキル、－Ｒ６－ＯＲ７、－Ｒ６－ＣＮ、－Ｒ６－ＮＯ２、－Ｒ６－Ｎ（Ｒ８）２

、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）ＯＲ８、－Ｒ６－Ｃ（Ｏ）Ｎ（Ｒ８）２、－Ｎ（Ｒ８）Ｓ（Ｏ）ｔＲ
９、－Ｓ（Ｏ）ｔＯＲ９、－Ｓ（Ｏ）ｐＲ８および－Ｓ（Ｏ）ｔＮ（Ｒ８）２からなる群
から選択され、各ｔは、独立して１または２であり、各ｐは、０、１または２であり；
　Ｒ４およびＲ５は、それぞれ独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ６は、独立して、直接結合または直鎖もしくは分枝のアルキレン鎖であり；
　各Ｒ７は、水素、アルキル、ハロアルキル、アルコキシアルキル、場合により置換され
たシクロアルキル、場合により置換されたシクロアルキルアルキル、場合により置換され
たアリール、場合により置換されたアラルキル、場合により置換されたヘテロシクリル、
場合により置換されたヘテロシクリルアルキル、場合により置換されたヘテロアリールま
たは場合により置換されたヘテロアリールアルキルであり；
　各Ｒ８は、独立して、水素またはアルキルであり；
　各Ｒ９は、アルキルである、式（Ｉｄ）の化合物である。
【０１４８】
　式（Ｉｄ）の化合物の中で、別の実施形態は、（４－｛［２－（｛［アミノ（イミノ）
メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェニル］チオ｝－３－チエニル）メチルイミド
チオカルバメートである。
【０１４９】
　本発明の別の態様は、医薬的に許容される賦形剤と、治療有効量の、立体異性体、エナ
ンチオマー、互変異性体またはそれらの混合物としての「課題を解決するための手段」に
記載の本発明の化合物またはその医薬的に許容される塩、溶媒和物もしくはプロドラッグ
とを含む、医薬組成物である。
【０１５０】
　本発明のこの態様の一実施形態は、医薬的に許容される賦形剤と、治療有効量の、立体
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異性体、エナンチオマー、互変異性体またはそれらの混合物としての上述の式（Ｉ）の化
合物またはその医薬的に許容される塩、溶媒和物もしくはプロドラッグとを含む医薬組成
物である。
【０１５１】
　本発明のこの態様の別の実施形態は、医薬的に許容される賦形剤と、治療有効量の、立
体異性体、エナンチオマー、互変異性体またはそれらの混合物としての上述の式（ＩＩ）
の化合物またはその医薬的に許容される塩、溶媒和物もしくはプロドラッグとを含む医薬
組成物である。
【０１５２】
　本発明の別の態様は、治療有効量の、立体異性体、エナンチオマー、互変異性体または
それらの混合物としての上述の本発明の化合物またはその医薬的に許容される塩、溶媒和
物もしくはプロドラッグを処置の必要な哺乳動物に投与する工程を含むか、または治療有
効量の、立体異性体、エナンチオマー、互変異性体またはそれらの混合物としての上述の
本発明の化合物またはその医薬的に許容される塩、溶媒和物もしくはプロドラッグと、医
薬的に許容される賦形剤とを含む医薬組成物を処置の必要な哺乳動物に投与する工程を含
む、哺乳動物（好ましくはヒト）の鉄障害、または哺乳動物（好ましくはヒト）の鉄障害
に関連する疾患または状態を治療する方法である。
【０１５３】
　この態様の一実施形態は、上述の鉄障害に関連する疾患または状態が、哺乳動物の身体
組織に鉄が蓄積したことによるものである場合である。
【０１５４】
　この態様の別の実施形態は、上述の鉄障害が、原発性鉄過剰症である場合である。
【０１５５】
　この実施形態の中で、好ましい実施形態は、原発性鉄過剰症が、遺伝性ヘモクロマトー
シス、若年性ヘモクロマトーシス、フェロポーチン病、新生児ヘモクロマトーシス、バン
ツー鉄沈着症、アフリカ型鉄過剰症、ｇｒａｃｉｌｅ症候群、運動失調およびフリードラ
イヒ失調症からなる群から独立して選択される場合である。さらに好ましい実施形態は、
原発性鉄過剰症が、遺伝性ヘモクロマトーシスである場合である。
【０１５６】
　この態様の別の実施形態は、上述の鉄障害が、二次性鉄過剰症である場合である。
【０１５７】
　この態様の別の実施形態は、上述の鉄障害が、輸血による鉄過剰症である場合である。
【０１５８】
　この態様の別の実施形態は、上述の疾患または状態が、独立して、サラセミア（βおよ
びα、メジャー、マイナーおよび中間型）、小球性低色素性貧血、鎌状赤血球貧血、鉄結
合性小球性貧血、遺伝性鉄芽球性貧血、先天性赤血球異形成貧血、晩発性皮膚ポルフィリ
ン症、ピルビン酸キナーゼ欠損症、遺伝性無トランスフェリン血症、セルロプラスミン欠
損症、骨髄異形成症候群、肺ヘモジデリン沈着症、無セルロプラスミン血症およびＸ染色
体連鎖鉄芽球性貧血からなる群から選択される場合である。
【０１５９】
　この態様の別の実施形態は、上述の鉄過剰症に関連する疾患または状態が、独立して、
神経変性疾患（ＡＬＳ、プリオン病、パーキンソン病およびアルツハイマー病を含む）、
心血管疾患（アテローム性動脈硬化症、虚血性脳血管障害および虚血性卒中を含む）、炎
症（ウイルス性肝炎による、関節炎および疾患の進行を含む）、癌、インスリン耐性、非
アルコール性肝疾患、アルコール性肝疾患および感染症（ＨＩＶ、マラリアおよびエルシ
ニア感染症を含む）からなる群から選択される場合である。
【０１６０】
　本発明の別の実施形態は、治療有効量の、立体異性体、エナンチオマー、互変異性体ま
たはそれらの混合物としての上述の本発明の化合物またはその医薬的に許容される塩、溶
媒和物もしくはプロドラッグを処置の必要な哺乳動物に投与する工程を含むか、または治
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療有効量の、立体異性体、エナンチオマー、互変異性体またはそれらの混合物としての上
述の本発明の化合物またはその医薬的に許容される塩、溶媒和物もしくはプロドラッグと
、医薬的に許容される賦形剤とを含む医薬組成物を処置の必要な哺乳動物に投与する工程
を含む、哺乳動物（好ましくはヒト）において、ＤＭＴ１活性に関連する鉄障害を治療す
る方法、または哺乳動物（好ましくはヒト）において、ＤＭＴ１活性に関連する疾患また
は状態を治療する方法である。
【０１６１】
　この実施形態の中で、一実施形態は、ＤＭＴ１活性を高めに調節する（すなわち、正常
なＤＭＴ１活性レベルと比較し、ＤＭＴ１活性レベルが高まる）場合である。
【０１６２】
　この実施形態の中で、別の実施形態は、哺乳動物に投与する治療有効量が、ＤＭＴ１を
抑制する量である場合である。
【０１６３】
　本発明の特定の化合物の実施形態を、以下の章でさらに詳しく記載する。
（本発明の化合物の実用性および試験方法）
　本発明は、哺乳動物（好ましくはヒト）において、ＤＭＴ１活性を調節（好ましくは、
抑制）することによって、鉄障害を治療するのに有用であり、本明細書で記載され、上の
「発明が解決しようとする課題」に記載されるような化合物、およびこの化合物を含む医
薬組成物に関する。
【０１６４】
　用語「鉄障害」は、哺乳動物（好ましくはヒト）において、体内の鉄濃度が、特定の動
物の正常範囲から逸脱している（すなわち、異常な鉄濃度である）状態、例えば、哺乳動
物において、正常な血清鉄濃度と比較した場合、血清鉄濃度が高いか、または低い状態、
または哺乳動物において、正常な肝臓での鉄濃度と比較した場合、肝臓での鉄濃度が高い
か、または低い状態を指す。血清鉄濃度が異常であることは、比色分析を用いて血清の鉄
量を直接測定することによって決定するか、または標準的なトランスフェリン飽和アッセ
イ（血液中で鉄を運ぶタンパク質に、どれほど鉄が結合しているかがわかる）によって決
定するか、または標準的な血清フェリチン分析によって決定することができる。例えば、
トランスフェリン飽和度が４５％以上だと、通常は、血清鉄濃度が異常に高くなっている
ことを示す。肝臓での鉄濃度が異常であることは、肝臓生検で得た組織から、肝臓の鉄含
有量を測定するか、またはＭＲＩおよび／またはＳＱＵＩＤのような造影技術によって決
定することができる。他の組織（例えば、脳、心臓）での鉄濃度も、上述の造影技術およ
び他の造影技術によって概算してもよい。好ましくは、本発明の目的では、鉄濃度が異常
であるとは、血清または組織の鉄濃度が高いことである。
【０１６５】
　したがって、用語「鉄障害」は、鉄欠乏症および鉄過剰症の両方を含む。好ましくは、
鉄障害は、鉄過剰障害であり、例えば、原発性鉄過剰症（限定されないが、遺伝性ヘモク
ロマトーシス、若年性ヘモクロマトーシス、フェロポーチン病、新生児ヘモクロマトーシ
ス、バンツー鉄沈着症、アフリカ型鉄過剰症、ｇｒａｃｉｌｅ症候群、運動失調およびフ
リードライヒ失調症、および患者には輸血経験がない場合もあるが、赤血球が過剰に働く
ことにより鉄が過剰となり、腸からの鉄吸収量が増す、以下に列挙するあらゆる貧血を含
む）、および多くの個々の貧血（限定されないが、サラセミア（βおよびα、メジャー、
マイナーおよび中間型）、小球性低色素性貧血、鎌状赤血球貧血、鉄結合性小球性貧血、
遺伝性鉄芽球性貧血、先天性赤血球異形成貧血、晩発性皮膚ポルフィリン症、ピルビン酸
キナーゼ欠損症、遺伝性無トランスフェリン血症、セルロプラスミン欠損症、骨髄異形成
症候群、肺ヘモジデリン沈着症、無セルロプラスミン血症およびＸ染色体連鎖鉄芽球性貧
血を含む）を治療するために輸血を繰り返すことによって生じる場合がある二次性（また
は輸血による）鉄過剰症である。
【０１６６】
　本発明を実施する際に特定の目的となる鉄障害は、鉄濃度が正常値よりも高い、哺乳動
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物の鉄過剰症である。この鉄過剰症としては、限定されないが、原発性鉄過剰症（限定さ
れないが、遺伝性ヘモクロマトーシス、若年性ヘモクロマトーシス、フェロポーチン病、
新生児ヘモクロマトーシス、バンツー鉄沈着症、アフリカ型鉄過剰症、ｇｒａｃｉｌｅ症
候群、運動失調およびフリードライヒ失調症、および患者には輸血経験がない場合もある
が、赤血球の過剰に働くことにより鉄が過剰となり、腸からの鉄吸収量が増す、以下に列
挙するあらゆる貧血を含む）、および二次性（または輸血による）鉄過剰症（限定されな
いが、サラセミア（βおよびα、メジャー、マイナーおよび中間型）、小球性低色素性貧
血、鎌状赤血球貧血、鉄結合性小球性貧血、遺伝性鉄芽球性貧血、先天性赤血球異形成貧
血、晩発性皮膚ポルフィリン症、ピルビン酸キナーゼ欠損症、遺伝性無トランスフェリン
血症、セルロプラスミン欠損症、骨髄異形成症候群、肺ヘモジデリン沈着症、無セルロプ
ラスミン血症およびＸ染色体連鎖鉄芽球性貧血が挙げられる。鉄過剰症は、神経変性疾患
（ＡＬＳ、プリオン病、パーキンソン病およびアルツハイマー病を含む）、心血管疾患（
アテローム性動脈硬化症、虚血性脳血管障害および虚血性卒中を含む）、炎症（ウイルス
性肝炎による、関節炎および疾患の進行を含む）、癌、インスリン耐性、非アルコール性
肝疾患、アルコール性肝疾患および感染症（ＨＩＶ、マラリアおよびエルシニア感染症を
含む）で観察される病状の一部分によるものであってもよい。
【０１６７】
　本発明の化合物、および本発明の化合物を含む医薬組成物は、ＤＭＴ１活性を調節（好
ましくは、抑制）することによって、鉄障害を治療するのに有用である。ＤＭＴ１を高め
に調節する（すなわち、活性を高める）ことが、遺伝的な異常によって生じる鉄障害（例
えば、遺伝性ヘモクロマトーシス）に対し、何らかの役割を果たすという証拠がある。遺
伝性ヘモクロマトーシスは、腸からの鉄が過剰吸収されることによる鉄過剰症である。遺
伝性ヘモクロマトーシスは、食事由来の鉄分が毒性レベルまでゆっくりと蓄積していき、
組織損傷および複数臓器の機能不全を生じることを特徴とする。患者（典型的には男性）
は、肝硬変、肝癌、関節炎、性腺機能低下症、糖尿病および心筋ミオパチーをさまざまな
組み合わせで患っている４０～５０代で、ヘモクロマトーシスの症状が進行する。生化学
プロフィールから、トランスフェリン飽和度が４５％より高くなっており、血清フェリチ
ンが高くなっていることがわかる。遺伝性ヘモクロマトーシスの原因となる遺伝的欠陥は
、染色体６ｐ２１のヘモクロマトーシス遺伝子（ＨＦＥ）の変異である。遺伝性ヘモクロ
マトーシスを患う北欧系の９０％は、１個のミスセンス変異（ＨＦＥ遺伝子のエクソン４
のＣ２８２Ｙ）がホモ接合型である。
【０１６８】
　ＤＭＴ１活性は、鉄が制限された貧血の程度、十二指腸でのＤＭＴ１発現量の増加、お
よびその延長線上で、ＤＭＴ１による鉄吸収量の増加と直接的な相関関係があるため、小
球性低色素性貧血、サラセミア、鉄結合性小球性貧血、遺伝性鉄芽球性貧血、遺伝性低色
素性貧血、先天性赤血球異形成貧血、ピルビン酸キナーゼ欠損症、遺伝性無トランスフェ
リン血症および特定の骨髄異形成症候群の病因および病状にも関与している（Ｍｏｒｇａ
ｎら、Ｂｌｏｏｄ　Ｃｅｌｌｓ　Ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ　ａｎｄ　Ｄｉｓｅａｓｅｓ、２０
０２、２９：３８４－３９９）。
【０１６９】
　ＤＭＴ１が、鉄過剰症のような鉄障害に対し、何らかの役割を果たすという証拠もある
。鉄過剰症のリスク因子としては、例えば、赤身肉、鉄サプリメントまたは鉄が強化され
た食物の過剰摂取が挙げられる。鉄過剰症は、鉄製の調理器の使用、未精製の水道水の飲
用、経口避妊薬の使用、輸血および喫煙によっても生じることがある。ＤＭＴ１の発現パ
ターンおよび機能は、鉄過剰症および他の関連する疾病を治療する候補標的であることを
示している。
【０１７０】
　小腸に加え、ＤＭＴ１は、腎臓でも高濃度で発現し、このことは、腎臓での鉄の移動に
加え、場合によっては濾過された鉄の再吸収に対し、ＤＭＴ１が何らかの役割を果たすこ
とを示唆しており（Ｆｅｒｇｕｓｏｎら、Ａｍ．Ｊ．Ｐｈｙｓｉｏｌ．Ｒｅｎａｌ．Ｐｈ
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ｙｓｉｏｌ．、２００１、２８０：Ｆ８０３－Ｆ８１４）、トランスフェリンによって鉄
が末梢組織に運ばれることにも関与している（Ｆｌｅｍｉｎｇら、Ｐｒｏｃ．Ｎａｔｌ．
Ａｃａｄ．Ｓｃｉ．、１９９８、８５：１１４８－１１５３）。ＤＭＴ１抑制剤は、全身
への暴露量が増える様式で投与すると、腎臓で発現するＤＭＴ１を抑制することによって
、尿によって鉄を迅速に排泄するのに有用な場合がある。
【０１７１】
　ＤＭＴ１は、脳への鉄の流れの制御にも役割を果たすと考えられる。脳内の鉄が過剰に
なることは、脳の病気（例えば、アルツハイマー病）に何らかの役割を果たすといういく
つかの示唆があるため、ＤＭＴ１抑制剤は、全身への暴露量が増える様式で投与すると、
脳に吸収される鉄の量を減らすように作用することがあり、血液脳関門または脳内で何ら
かの役割を果たす場合がある（Ｌｅｈｍａｎｎら、２００６、Ｊ．Ｍｅｄ．Ｇｅｎｅｔ．
、２００６、４３（１０）：ｅ５２；Ｓｃｈｅｎｃｋら、Ｔｏｐ．Ｍａｇｎ　Ｒｅｓｏｎ
．Ｉｍａｇｉｎｇ．、２００６、１７（１）：４１－５０）。
【０１７２】
　研究から、ＤＭＴ１活性が失われている変異マウス（ｍｋ／ｍｋ）では、腸からの鉄吸
収が行われないため、小球性低色素性貧血、重度の鉄欠乏性貧血が進行することがわかっ
ている。対照的に、遺伝性ヘモクロマトーシスのｈｆｅ－／－ノックアウトマウスモデル
は、腸からの鉄吸収量が増え、体全体での鉄取り込み量が増えることを特徴とする。ｈｆ
ｅ－／－：ｍｋ／ｍｋの二重変異を有するマウスは、ＨＦＥ遺伝子とＤＭＴ１遺伝子の両
方に変異があり、鉄を取り込むことができない。このことは、ＤＭＴ１タンパク質による
鉄の流れを遮断することによって、ヘモクロマトーシス（ｈｆｅ－／－）を予防すること
が可能なことを示す（Ｌｅｖｙら、Ｊ．Ｃｌｉｎ．Ｉｎｖｅｓｔ．、２０００、１０５：
１２０９－１６）。それに加えて、ヒト遺伝性ヘモクロマトーシス患者の研究から、ＤＭ
Ｔ１は、腸の刷子縁で不適切に上に調節されることがわかっている。遺伝性ヘモクロマト
ーシスでＤＭＴ１が異常に過剰に発現することは、この状態の主な病態生理学に必須の項
目である（Ｚｏｌｌｅｒら、Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ、２００１、１２０：１
４１２－１４１９）。上述の知見から、ＤＭＴ１が、一般的に鉄過剰症の治療標的となり
、特に、遺伝性ヘモクロマトーシスの治療標的となる。ＤＭＴが鉄過剰症の治療標的であ
るというさらなる裏付けとしては、過剰に取り込まれる鉄が、ヘム鉄ではなく、第一（ノ
ンヘム）鉄の形態であることが臨床試験でわかっている（Ｌｙｎｃｈら、Ｂｌｏｏｄ、１
９８９、７４：２１８７－２１９３）。
【０１７３】
　任意の特定の作用機序に束縛されることを望まないが、本発明の化合物、および本発明
の化合物を含む医薬組成物は、鉄の流れの調節または制御をつかさどるＤＭＴ１タンパク
質の領域と直接的に相互作用することによって、鉄障害の治療に有用である。この直接的
な相互作用は、この化合物が、密接に関連する輸送体である自然抵抗性関連マクロファー
ジタンパク質－１（ＮＲＡＭＰ１）におけるカチオンの流れを強力に抑制する薬剤ではな
いという事実によって裏付けられる。一般的に、本発明の化合物は、ＤＭＴ１の活性が低
くなるように調節し、ＤＭＴ１が、細胞膜を通ってノンヘム鉄を吸収させる能力を抑制す
る。したがって、本発明の化合物は、ＤＭＴ１抑制剤であると考えられ、ＤＭＴ１活性を
調節（好ましくは抑制）することによって改善する鉄障害の治療に有用である。本発明の
化合物は、ＤＭＴ１抑制剤として、哺乳動物（好ましくはヒト）の正常な血清鉄濃度また
はわずかに異常な血清鉄濃度を下げるのにも有用であり、血清鉄濃度を下げることは、哺
乳動物（好ましくはヒト）に治療利益（例えば、卒中後の神経保護活性）を与える。
【０１７４】
　本発明の化合物、および本発明の化合物を含む医薬組成物は、身体組織へ鉄が蓄積する
ことによる遺伝性ヘモクロマトーシスに関連する哺乳動物の症状、疾患および／または状
態（例えば、関節炎、肝疾患、心疾患、インポテンス、早期閉経、異常な皮膚色素沈着、
甲状腺の機能不全、膵臓の損傷、糖尿病および副腎の損傷）を治療または予防するのにも
有用である（Ｓｈｅｔｈら、Ａｎｎｕ．Ｒｅｖ．Ｍｅｄ．、２０００、５１：４４３－４
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６４）。
【０１７５】
　本発明の化合物、および本発明の化合物を含む医薬組成物は、他の形態のヘモクロマト
ーシス（例えば、限定されないが、若年性ヘモクロマトーシスおよび新生児ヘモクロマト
ーシスが挙げられる）を治療または予防するのにも有用である。若年性ヘモクロマトーシ
スは、かなり若い時期に発症し、低年齢から過剰に鉄が堆積することによって、内分泌機
能異常、関節疾患および心臓の異常といったかなり重篤な症状を示す。新生児ヘモクロマ
トーシスは、胎児の肝臓に鉄が蓄積する、妊娠時の胎児の珍しい状態である。
【０１７６】
　本発明の化合物、および本発明の化合物を含む医薬組成物は、輸血による鉄過剰症を治
療または予防するのにも有用である。長期にわたる輸血は、サラセミアメジャー、骨髄機
能不全、および鎌状赤血球貧血と他の関連する障害の合併症を治療する確立された方法で
ある。多量輸血をすると、全身に鉄が蓄積する。身体から鉄を自然に排除する方法は存在
しないため、輸血した血液に含まれる過剰な鉄が蓄積し、鉄過剰状態を引き起こし、この
状態は、組織および臓器（特に、肝臓、心臓および膵臓）にとって毒性である。輸血によ
る鉄過剰症は、典型的には、臓器の機能不全によって患者が早期に亡くなってしまう。輸
血による鉄過剰症は、残念ながら鉄の吸収量が高くなることによって進行が早まり、赤血
球の産生を促進するために体が鉄濃度を上げようとし、上述の疾患状態によって危険な状
態となる。ＤＭＴ１活性を抑制することによって鉄吸収量を減らすと、輸血による鉄過剰
症に関連する鉄の過剰取り込みが減ることがあり、このことは、この疾患の治療にＤＭＴ
１抑制剤を使用する裏付けになる。
【０１７７】
　それに加え、鉄が、炎症および組織損傷を起こす可能性がある反応性酸素種（遊離ラジ
カル）を発生させる能力によって、本発明の化合物、および本発明の化合物を含む医薬組
成物は、ＤＭＴ１活性を調節（好ましくは抑制）することによって、血清鉄濃度を下げる
能力に起因して、抗炎症剤または神経保護剤としても有用な可能性がある。
【０１７８】
　本発明の化合物、および本発明の化合物を含む医薬組成物が、ＤＭＴ１活性を調節（好
ましくは抑制）する全般的な価値は、本明細書に記載のアッセイまたは以下の「生物学に
関する実施例」の章に記載のアッセイを用いて決定することができる。あるいは、本発明
の化合物、および本発明の化合物を含む医薬組成物が、ヒトの鉄障害を治療する全般的な
価値は、鉄障害を治療する化合物の効力を示す、産業的に標準な動物モデルで確立しても
よい。
【０１７９】
　特に、本発明の化合物が、ＤＭＴ１活性を調節（好ましくは抑制）する能力の特定は、
鉄（Ｆｅ２＋）の取り込み量の減少を測定する種々のｉｎ　ｖｉｔｒｏアッセイおよびｉ
ｎ　ｖｉｖｏアッセイを用いて評価することができる。このプロトコルの１つは、ＤＭＴ
１活性を調節する能力について、化学薬剤をスクリーニングし、その化学薬剤を調節剤と
して特定することを含む。ＤＭＴ１のｉｎ　ｖｉｔｒｏ活性は、細胞を用いたアッセイで
、イオンの流れを直接的に測定する（放射能標識された鉄５５Ｆｅを用いる）ことによっ
て、または細胞透過性の鉄フルオロフォア（例えばカルセイン）の蛍光を測定することに
よって測定することができる。ＤＭＴ１を過剰に発現する安定な細胞株を５５Ｆｅと接触
させるか、またはカルセインとともに取り込ませ、次いで化合物を適用する。５５Ｆｅの
流れが減少すること、または蛍光の消光が見られないことは、所与の調節剤が、ＤＭＴ１
機能を抑制していることを示す（Ｐｉｃａｒｄら、Ｊ．Ｂｉｏｌ．Ｃｈｅｍ．、２０００
、２７５（４６）：３５７３８－４５およびＷｅｔｌｉら、Ｃｈｅｍ．Ｂｉｏｌ．２００
６年９月；１３（９）：９６５－７２）。あるいは、別の形態では、アフリカツメガエル
卵母細胞または他の細胞系で、ＤＭＴ１を用いた電気生理学的技術を使用し、鉄または他
の金属の流れを測定することができる（Ｇｕｎｓｈｉｎら、Ｎａｔｕｒｅ、１９９７、３
１；３８８（６６４１）：４８２－８）。
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【０１８０】
　他のアッセイは、内因性ＤＭＴ１を発現する腸細胞または腸組織を含み、蛍光、放射能
標識された鉄または電気生理学のような同じ検出技術を用いてもよい。このアッセイにヒ
トＣａｃｏ２細胞株を使用してもよい（Ａｌｖａｒｅｚ－Ｈｅｒｎａｎｄｅｚら、Ｂｉｏ
ｃｈｉｍｉｃａ．ｅｔ．Ｂｉｏｐｈｙｓｉｃａ．Ａｃｔａ．、１９９１、１０７０：２０
５－２０８）。このアッセイは、デスフェロキサミン存在下、細胞を鉄不足状態にし、Ｄ
ＭＴ１発現量を高めに調節するように行うことができる。あるいは、鉄を取り込む輪状の
腸として（Ｒａｊａら、Ｃｅｌｌ．Ｂｉｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ　ａｎｄ　Ｆｕｎｃｔｉｏ
ｎ、１９８７、５：６９－７６；Ｌｅｐｐｅｒｔら、Ｊ．ｏｆ　Ｐｈａｒｍ．Ｓｃｉ．、
１９９４、８３：９７６－９８１）、またはｅｘ　ｖｉｖｏで腸片として（Ｖａｇｈｅｆ
ｉら、Ｒｅｐｒｏｄ．Ｎｕｔｒ．Ｄｅｖ．、１９９８、３８：５５９－５６６）、腸組織
を使用してもよい。上皮層を通る鉄の流れは、Ｕｓｓｉｎｇチャンバで評価することがで
きる。このアッセイでは、鉄が豊富な動物または鉄が不足している動物から組織を切除す
ることができる。それに加えて、その組織のヘム鉄吸収能とノンヘム鉄吸収能を測定する
ことができる。
【０１８１】
　これらのアッセイは、トランスフェクトされた細胞、または天然の内因性環境または組
み換え環境で、目的のチャネルを発現する細胞または組織で行うことができる。本明細書
に開示の化合物を試験する他の方法も、当業者は容易に知ることができ、利用可能である
。
【０１８２】
　本発明の化合物を種々のｉｎ　ｖｉｖｏモデルで試験し、有害事象は最小限にとどめつ
つ、哺乳動物の特定の鉄障害（特に、鉄過剰症）を改善するか否かを決定することもでき
る。本明細書に開示のアッセイおよびまたは以下の「生物学に関する実施例」の章に記載
のアッセイは、本発明の化合物のｉｎ　ｖｉｖｏ活性を評価するのに有用である。
【０１８３】
　例えば、典型的な鉄過剰症のラットモデルは、上述の速度で鉄不足状態を確立し、ＤＭ
Ｔ１発現およびＤＭＴ１活性を高めに調節し、鉄吸収量を増加させることによって作り出
すことができる。このモデルを使用し、鉄不足状態のラットで血清鉄濃度が上昇すること
によって示されるように、本発明の化合物がＤＭＴ１活性を調節（好ましくは抑制）する
能力を示すことができる。このラットモデルで、遺伝性ヘモクロマトーシスのような鉄過
剰障害を患うヒト、およびサラセミアを患うヒトで観察されるＤＭＴ１の過剰発現および
鉄の過剰吸収を模倣するために、鉄不足状態を誘発する。
【０１８４】
　あるいは、鉄不足状態（したがって、過剰吸収状態）を、食事（例えば、フェニルヒド
ラジンで処置）によって誘発してもよく、または静脈切開術によって誘発してもよい（Ｒ
ｅｆｉｎｏら、Ａｍ．Ｊ．Ｃｌｉｎ．Ｎｕｔｒ．１９８３、３７：９０４－９０９；Ｒｅ
ｄｏｎｄｏら、Ｌａｂ．Ａｎｉｍａｌ　Ｓｃｉ．１９９５、４５：５７８－５８３；Ｆｒ
ａｚｅｒら、Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ、２００２、１２３：８３５－８４４）
。あるいは、赤血球産生を刺激する低酸素状態を作り出すことによって、鉄の吸収を刺激
することもできる（Ｒａｊａら、Ｂｒ．Ｊ．Ｈａｅｍａｔｏｌ．、１９８８、６８：３７
３－３７８）。このモデルでは、十二指腸への鉄の流れが減少していることを迅速に測定
することによって、または化合物に慢性的に暴露させ、血清の鉄量、トランスフェリン飽
和度、フェリチンおよび肝臓の鉄量によって測定されるような鉄取り込み量が減少するか
否かを監視することによって、化合物の効力を評価することができる。あるいは、放射能
活性な鉄を経口投与し、その吸収を追跡することによって、この動物の鉄の流れを測定す
ることができる。上述の実験は、鉄が豊富な動物で行うこともできるが、パラメータを変
更してもあまり顕著に違いはなく、化合物の効力を判断するのは難しい。
【０１８５】
　鉄過剰症の遺伝的ラットモデルは、ＤＭＴ１抑制剤が、将来的な鉄の取り込みを予防す
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る効力を示す別の形態である。このモデルは、遺伝性ヘモクロマトーシス（Ｌｅｖｙら、
Ｂｌｏｏｄ、１９９９、９４：９－１１、１９９９）、若年性ヘモクロマトーシス（Ｈｕ
ａｎｇら、Ｊ．Ｃｌｉｎ．Ｉｎｖｅｓｔ．、２００５　１１５：２１８７－２１９１）、
β－２－ミクログロブリン（ｄｅ　Ｓｏｕｓａら、Ｉｍｍｕｎ．Ｌｅｔｔ．、１９９４、
３９：１０５－１１１、１９９４）、サラセミア（Ｃｉａｖａｔｔａら、Ｐｒｏｃ．Ｎａ
ｔ．Ａｃａｄ．Ｓｃｉ．、１９９５、９２：９２５９－９２６３）、低トランスフェリン
血症（Ｃｒａｖｅｎら、Ｐｒｏｃ．Ｎａｔ．Ａｃａｄ．Ｓｃｉ．、１９８７、Ｕ　Ｓ　Ａ
．８４（１０）：３４５７－６１）および他の小球性低色素性貧血のような種々のト鉄過
剰症に適用可能である。十二指腸への鉄の流れが減少していることを迅速に測定すること
によって、または化合物に慢性的に暴露させ、血清の鉄量、トランスフェリン飽和度、フ
ェリチンおよび肝臓の鉄量によって測定されるような鉄取り込み量が減少するか否かを監
視することによって、化合物の効力を評価することができる。あるいは、放射能活性な鉄
を経口投与し、その吸収を追跡することによって、この動物の鉄の流れを測定することが
できる。
【０１８６】
　典型的には、本発明の良好な治療薬剤は、以下の基準のいくつかまたはすべてを満たす
。経口アベイラビリティは５％未満でなければならない。動物モデルの効力は、約０．１
μｇ／Ｋｇ体重未満～約１００ｍｇ／Ｋｇ体重であり、標的となるヒトへの投薬量は、体
重１Ｋｇあたり０．１μｇ／Ｋｇ～約１００ｍｇ／Ｋｇであるが、この範囲以外の投薬量
も可能である（「ｍｇ／Ｋｇ」は、投与対象の被検体の体重１キログラムあたりの化合物
のミリグラムを意味する）。治療指数（すなわち、治療効果のある投薬量に対する、毒性
のある投薬量の比率）は、１００より大きくあるべきである。効能（ＩＣ５０値であらわ
す）は、１０μＭ未満、好ましくは１μＭ未満、最も好ましくは５０ｎＭ未満である。Ｉ
Ｃ５０（「抑制濃度－５０％」）は、本発明のアッセイにおいて、所定時間にＤＭＴ１を
５０％抑制するのに必要な化合物の量の測定値である。
【０１８７】
　本発明の別の使用では、本発明の化合物を、鉄障害、または鉄障害に関連する疾患もし
くは状態を治療するのに有用な他の化合物を発見するための比較対象の例示的な薬剤とし
て、ｉｎ　ｖｉｔｒｏ試験またはｉｎ　ｖｉｖｏ試験で使用することができる。
【０１８８】
　本発明の別の使用では、本発明の化合物は、哺乳動物の鉄障害、または鉄障害に関連す
る疾患もしくは状態を治療する医薬の調製に使用することができる。
（本発明の医薬組成物および投与）
　さらに、本発明は、本明細書に開示した本発明の化合物を含有する医薬組成物に関する
。一実施形態では、本発明は、動物（好ましくは哺乳動物、最も好ましくはヒト患者）に
投与した場合に、鉄障害を治療するために、ＤＭＴ１を調節（好ましくは、抑制）するの
に有効な量の本発明の化合物と、医薬的に許容される賦形剤、担体または希釈剤とを含む
組成物に関する。
【０１８９】
　本発明の化合物またはその医薬的に許容される塩を純粋な形態または適切な医薬組成物
で投与することは、類似の実用性を有する薬剤を投与するのに許容される任意の態様によ
って行うことができる。本発明の医薬組成物は、本発明の化合物と、適切な医薬的に許容
される担体、希釈剤または賦形剤とを混合することによって調製することができ、固体、
半固体、液体または気体の形態の製剤（例えば、錠剤、カプセル、粉末、顆粒、軟膏、溶
液、坐剤、注射液、吸入剤、ゲル、ミクロスフェアおよびエアロゾル）に処方化してもよ
い。このような医薬組成物の典型的な投与形態としては、限定されないが、経口投与、局
所投与、経皮投与、吸入投与、非経口投与、舌下投与、直腸投与、膣内投与および経鼻投
与が挙げられる。本明細書で使用する非経口との用語は、皮下、静脈、筋肉、胸骨への注
射または注入の技術を含む。本発明の医薬組成物は、患者に組成物を投与する際に、生体
利用可能であるように活性成分を含有するように配合される。被検体または患者に投与す
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る組成物は、１つ以上の投薬形態をなしていてもよく、例えば、錠剤は、単一投薬形態で
あってもよく、本発明の化合物をエアロゾル形態にして、複数の投薬形態を容器に入れて
もよい。このような投薬形態を調製する実際の方法は当業者に既知であるか、または当業
者に明らかであり、例えば、Ｔｈｅ　Ｓｃｉｅｎｃｅ　ａｎｄ　Ｐｒａｃｔｉｃｅ　ｏｆ
　Ｐｈａｒｍａｃｙ、第２０版（Ｐｈｉｌａｄｅｌｐｈｉａ　Ｃｏｌｌｅｇｅ　ｏｆ　Ｐ
ｈａｒｍａｃｙ　ａｎｄ　Ｓｃｉｅｎｃｅ、２０００）を参照。投与される組成物は、い
かなる場合でも、本発明の教示にしたがって、目的の疾患または状態を治療するために、
治療有効量の本発明の化合物またはその医薬的に許容される塩を含む。
【０１９０】
　さらに、本明細書で有用な医薬組成物は、医薬的に許容される担体（任意の適切な希釈
剤または賦形剤）を含有し、組成物を摂取する個体にとって有害な抗体を生じさせない任
意の薬剤を含み、過度な毒性を与えることなく投与されてもよい。医薬的に許容される担
体としては、限定されないが、液体（例えば、水、食塩水、グリセロールおよびエタノー
ルなど）が挙げられる。医薬的に許容される担体、希釈剤および他の賦形剤に関する十分
な考察は、ＲＥＭＩＮＧＴＯＮ’Ｓ　ＰＨＡＲＭＡＣＥＵＴＩＣＡＬ　ＳＣＩＥＮＣＥＳ
（Ｍａｃｋ　Ｐｕｂ．Ｃｏ．，Ｎ．Ｊ．現行版）に記載されている。
【０１９１】
　本発明の医薬組成物は、固体または液体の形態であってもよい。１つの態様では、担体
は、粒子であり、組成物は、例えば、錠剤または粉末の形態である。担体は、液体であっ
てもよく、組成物は、例えば、経口シロップ、注射用液体またはエアロゾルであり、例え
ば、吸入投与に有用である。
【０１９２】
　経口投与を目的とする場合、医薬組成物は、好ましくは、固体または液体の形態であり
、半固体、半液体、懸濁物およびゲルの形態は、固体または液体として、この形態に含ま
れると考える。
【０１９３】
　経口投与用の固体組成物として、医薬組成物は、粉末、顆粒、加圧錠剤、丸薬、カプセ
ル、チューイングガム、ウェハなどの形態に処方化してもよい。このような固体組成物は
、典型的には、１個以上の不活性希釈剤または食用担体を含有する。それに加え、以下の
１つ以上の物質が存在してもよい。バインダー（例えば、カルボキシメチルセルロース、
エチルセルロース、微晶質セルロース、トラガカントガムまたはゼラチン）、賦形剤（例
えば、デンプン、ラクトースまたはデキストリン）、崩壊剤（例えば、アルギン酸、アル
ギン酸ナトリウム、プリモゲル、トウモロコシデンプンなど）、滑沢剤（例えば、ステア
リン酸マグネシウムまたはＳｔｅｒｏｔｅｘ）、流動促進剤（例えば、コロイド状二酸化
ケイ素）、甘味剤（例えば、ショ糖またはサッカリン）、香味剤（例えば、ペパーミント
、サリチル酸メチルまたはオレンジ香味剤）および着色剤。
【０１９４】
　医薬組成物がカプセル（例えばゼラチンカプセル）の形態である場合、上述の物質に加
え、ポリエチレングリコールまたは油のような液体担体を含有してもよい。
【０１９５】
　医薬組成物は、液体の形態であってもよく、例えば、エリキシル剤、シロップ、溶液、
エマルションまたは懸濁物の形態であってもよい。この液体は、例えば、経口投与用であ
ってもよく、または注射用であってもよい。経口投与を目的とする場合、好ましい組成物
は、本発明の化合物に加え、甘味剤、防腐剤、染料／着色剤および香味向上剤のうち１つ
以上を含有してもよい。注射投与を目的とする組成物では、界面活性剤、防腐剤、湿潤剤
、分散剤、懸濁剤、緩衝液、安定化剤および等張化剤のうち１つ以上を含んでもよい。
【０１９６】
　本発明の液体医薬組成物は、溶液であるか、懸濁物であるかまたは他の形態であるかを
問わず、滅菌希釈剤（例えば、注射用水、食塩水溶液、好ましくは、生理食塩水、Ｒｉｎ
ｇｅｒ溶液、等張性塩化ナトリウム、固定化油（例えば、溶媒または懸濁媒体として役立
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つ合成モノグリセリドまたはジグリセリド、ポリエチレングリコール、グリセリン、プロ
ピレングリコールまたは他の溶媒、抗菌剤（例えば、ベンジルアルコールまたはメチルパ
ラベン）、酸化防止剤（例えば、アスコルビン酸または亜硫酸水素ナトリウム）、キレー
ト化剤（例えば、エチレンジアミン四酢酸）、緩衝液（例えば、酢酸緩衝液、クエン酸緩
衝液またはリン酸緩衝液）、および塩化ナトリウムまたはデキストロースのような等張性
を調節する薬剤のうち、１つ以上のアジュバントを含んでもよい。非経口製剤は、ガラス
製またはプラスチック製の、アンプル、使い捨てシリンジまたは複数回投与用バイアルに
入れることができる。生理食塩水は、好ましいアジュバントである。注射用医薬組成物は
、好ましくは、滅菌である。
【０１９７】
　非経口投与用または経口投与用の本発明の液体医薬組成物は、適切な投薬量が得られる
量の本発明の化合物を含有すべきである。典型的には、本発明の化合物の量は、組成物中
で少なくとも０．０１％である。経口投与を目的とする場合、この量は、組成物の０．１
～約７０重量％の範囲で変動してもよい。好ましい経口医薬組成物は、本発明の化合物を
約４％～約５０％含有する。本発明の好ましい医薬組成物および製剤は、本発明の希釈の
前に、化合物を０．０１～１０重量％含有する。
【０１９８】
　本発明の医薬組成物は、局所投与を目的としている場合、担体は、溶液、エマルション
、軟膏またはゲル基剤を含むことが適している場合がある。基剤は、例えば、ペトロラタ
ム、ラノリン、ポリエチレングリコール、ハチミツロウ、鉱物油、希釈剤（例えば、水お
よびアルコール）および乳化剤および安定化剤のうち１つ以上を含んでもよい。増粘剤は
、局所投与医薬組成物中に存在してもよい。経皮投与を目的とする場合、組成物は、経皮
パッチまたはイオン導入デバイスを含んでいてもよい。局所処方物は、本発明の化合物を
約０．１～約１０％ｗ／ｖ（単位容積あたりの重量）を含有してもよい。
【０１９９】
　本発明の医薬組成物は、直腸投与を目的としてもよく、例えば、坐剤の形態では、腸で
溶解し、薬物を放出する。直腸投与用組成物は、刺激のない適切な賦形剤として、油性基
剤を含有してもよい。このような基剤としては、限定されないが、ラノリン、ココアバタ
ーおよびポリエチレングリコールが挙げられる。
【０２００】
　本発明の医薬組成物は、固体投薬形態または液体投薬形態の物理形態を変える、種々の
材料を含んでもよい。例えば、組成物は、活性成分の周りにコーティング殻を形成する物
質を含んでもよい。コーティング殻を形成する材料は、典型的には不活性であり、例えば
、糖、シェラックおよび他の腸溶性コーティング剤から選択されてもよい。あるいは、活
性成分は、ゼラチンカプセルに包まれていてもよい。
【０２０１】
　固体形態または液体形態の本発明の医薬組成物は、本発明の化合物に結合し、化合物の
送達を助ける薬剤を含んでもよい。この能力をもって作用可能な適切な薬剤としては、モ
ノクローナル抗体またはポリクローナル抗体、タンパク質またはリポソームが挙げられる
。
【０２０２】
　本発明の医薬組成物は、エアロゾルとして投与可能な投薬単位からなってもよい。用語
エアロゾルは、コロイド状の性質をもつものから、加圧パッケージからなるシステムまで
の幅広い種々のシステムを示すために使用される。送達は、液化ガスまたは圧縮ガスによ
ってであってもよく、活性成分を分注する適切なポンプシステムによってであってもよい
。本発明の化合物のエアロゾルは、活性成分を送達するために、単相系、二相系または三
相系で送達されてもよい。エアロゾルの送達には、必要な容器、アクチベータ、バルブ、
副次的な容器などを含み、これらは一緒になってキットを形成していてもよい。当業者は
、過度な実験をすることなく、好ましいエアロゾルを決定することができる。
【０２０３】
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　本発明の医薬組成物は、医薬分野で周知の方法論によって調製されてもよい。例えば、
注射投与を目的とする医薬組成物は、本発明の化合物と、滅菌蒸留水とを溶液を形成する
ように混合することによって調製することができる。界面活性剤は、均一溶液または懸濁
物を形成しやすくするように加えられてもよい。界面活性剤は、本発明の化合物と非共有
結合によって相互作用する化合物であり、水性送達系で化合物を溶解するか、または均質
な懸濁物を形成しやすくする。
【０２０４】
　本発明の化合物またはその医薬的に許容される塩は、治療有効量で投与され、この量は
、使用する特定の化合物の活性、化合物の代謝安定性および活性の持続時間、患者の年齢
、体重、全身的な健康状態、性別および食事、投与態様および投与時間、排泄速度、薬物
の組み合わせ、特定の障害または状態の重篤度、および被検体が受ける治療を含む種々の
因子によって変わる。一般的に、治療的に有効な１日の投薬量は、（７０Ｋｇの哺乳動物
の場合）、約０．００１ｍｇ／Ｋｇ（すなわち０．０７ｍｇ）～約１００ｍｇ／Ｋｇ（す
なわち７．０ｇ）であり、好ましくは、治療的に有効な投薬量は、（７０Ｋｇの哺乳動物
の場合）、約０．０１ｍｇ／Ｋｇ（すなわち０．７ｍｇ）～約５０ｍｇ／Ｋｇ（すなわち
３．５ｇ）であり、さらに好ましくは、治療的に有効な投薬量は、（７０Ｋｇの哺乳動物
の場合）、約１ｍｇ／Ｋｇ（すなわち７０ｍｇ）～約２５ｍｇ／Ｋｇ（すなわち１．７５
ｇ）である。
【０２０５】
　本明細書に記載の有効投薬量の範囲は、限定する意図はなく、好ましい投薬範囲をあら
わしたものである。しかし、最も好ましい投薬量は、関連分野の当業者に理解され、決定
されるように、個々の被検体に合わせて変わる（例えば、Ｂｅｒｋｏｗｅｔら編集、Ｔｈ
ｅ　Ｍｅｒｃｋ　Ｍａｎｕａｌ、第１６版、Ｍｅｒｃｋ　ａｎｄ　Ｃｏ．，Ｒａｈｗａｙ
、Ｎ．Ｊ．、１９９２；Ｇｏｏｄｍａｎｅｔｎａ．編集、Ｇｏｏｄｍａｎ　ａｎｄ　Ｇｉ
ｌｍａｎ’ｓ　Ｔｈｅ　Ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａｌ　Ｂａｓｉｓ　ｏｆ　Ｔｈｅｒ
ａｐｅｕｔｉｃｓ、第１０版、Ｐｅｒｇａｍｏｎ　Ｐｒｅｓｓ，Ｉｎｃ．、Ｅｌｍｓｆｏ
ｒｄ，Ｎ．Ｙ．（２００１）；Ａｖｅｒｙ’ｓ　Ｄｒｕｇ　Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ：Ｐｒｉ
ｎｃｉｐｌｅｓ　ａｎｄ　Ｐｒａｃｔｉｃｅ　ｏｆ　Ｃｌｉｎｉｃａｌ　Ｐｈａｒｍａｃ
ｏｌｏｇｙ　ａｎｄ　Ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｓ、第３版、ＡＤＩＳ　Ｐｒｅｓｓ，ＬＴ
Ｄ．、Ｗｉｌｌｉａｍｓ　ａｎｄ　Ｗｉｌｋｉｎｓ、Ｂａｌｔｉｍｏｒｅ、ＭＤ．（１９
８７）、Ｅｂａｄｉ、Ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙ、Ｌｉｔｔｌｅ，Ｂｒｏｗｎ　ａｎｄ　
Ｃｏ．、Ｂｏｓｔｏｎ（１９８５）；Ｏｓｏｌｃｉら編集、Ｒｅｍｉｎｇｔｏｎ’ｓ　Ｐ
ｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌ　Ｓｃｉｅｎｃｅｓ、第１８版、Ｍａｃｋ　Ｐｕｂｌｉｓｈ
ｉｎｇ　Ｃｏ．、Ｅａｓｔｏｎ、ＰＡ（１９９０）；Ｋａｔｚｕｎｇ、Ｂａｓｉｃ　ａｎ
ｄ　Ｃｌｉｎｉｃａｌ　Ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙ、Ａｐｐｌｅｔｏｎ　ａｎｄ　Ｌａｎ
ｇｅ、Ｎｏｒｗａｌｋ、ＣＴ（１９９２））。
【０２０６】
　それぞれの治療に必要な合計投薬量は、所望な場合、１日の間に、複数回の投薬で投与
してもよいし、１回の投薬で投与してもよい。一般的には、化合物の最適投薬量未満の少
なめの量で治療を開始する。その後、その状況下で最適な効果が得られるまで、投薬量を
少しずつ増加させていく。診断的な医薬化合物または医薬組成物は、単独で投与してもよ
く、その病変に関する他の診断薬および／または医薬、またはその病変の症状に関する他
の診断薬および／または医薬と組み合わせて投与してもよい。本発明の化合物および／ま
たは組成物を投与する受容者は、任意の脊椎動物（例えば、哺乳動物）であってもよい。
哺乳動物の中で、好ましい受容体は、Ｏｒｄｅｒｓ　Ｐｒｉｍａｔａ（ヒト、類人猿、サ
ルを含む）、Ａｒｔｅｒｉｏｄａｃｔｙｌａ（ウマ、ヤギ、ウシ、ヒツジ、ブタを含む）
、Ｒｏｄｅｎｔａ（マウス、ラット、ウサギおよびハムスターを含む）およびＣａｒｎｉ
ｖｏｒａ（ネコおよびイヌを含む）である。鳥類の中で、好ましい受容者は、シチメンチ
ョウ、ニワトリなどの鳥類である。最も好ましい受容者はヒトである。
【０２０７】
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　局所適用の場合、本発明の有効量の医薬組成物を、治療対象の末梢ニューロンに隣接す
る標的領域（例えば、皮膚表面、粘膜など）に投与することが好ましい。投与量は、一般
的に、１回の適用で、化合物を約０．０００１ｍｇ～約１ｇであり、この量は、治療対象
の面積、診断用途であるか、予防用途であるか、治療用途であるか、症状の重篤度、使用
する局所ビヒクルの性質によって変わる。好ましい局所製剤は、軟膏であり、軟膏基剤１
ｃｃあたり、活性成分０．００１～約５０ｍｇを使用する。医薬組成物を、経皮組成物ま
たは経皮送達デバイス（「パッチ」）として処方化してもよい。このような組成物として
は、例えば、バッキング剤、活性化合物用容器、制御膜、ライナーおよび接触接着剤が挙
げられる。このような経皮パッチを使用し、連続的にパルス投与してもよく、または、所
望な場合、要求に応じて本発明の化合物を送達してもよい。
【０２０８】
　本発明の組成物は、当該技術分野で既知の手順を用い、患者に投与した後に、迅速に放
出されるように処方化されてもよいし、徐放性放出または遅延性放出されるように処方化
されてもよい。薬物の放出制御送達システムとしては、等張性ポンプシステム、およびポ
リマーコーティングされた容器または薬物－ポリマーマトリックス配合物を含有する崩壊
システムが挙げられる。制御放出システムの例は、米国特許第３，８４５，７７０号およ
び第４，３２６，５２５号、およびＰ．Ｊ．Ｋｕｚｍａら、Ｒｅｇｉｏｎａｌ　Ａｎｅｓ
ｔｈｅｓｉａ　２２（６）：５４３－５５１（１９９７）に記載されている（これらすべ
ての文献は、本明細書に参考として組み込まれる）。
【０２０９】
　さらに、本発明の組成物は、局所治療、全身治療および鼻から脳への治療のために、経
鼻薬物送達システムによって送達されてもよい。粒子分注制御（Ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ　
Ｐａｒｔｉｃｌｅ　Ｄｉｓｐｅｒｓｉｏｎ）（ＣＰＤ）ＴＭ技術、従来の経鼻スプレー瓶
、吸入器または噴霧器は、当業者に既知であり、嗅神経量基および副鼻腔を標的とするこ
とによって、効果的に薬物を局所送達および全身送達する。
【０２１０】
　さらに、本発明は、ヒト女性または動物のメスに投与するのに適した膣投与用シェル送
達デバイスまたはコア送達デバイスに関する。このデバイスは、ポリマーマトリックスの
中に活性医薬成分が入っており、周囲をシースで覆われており、ＰＣＴ出願公開番号第Ｗ
Ｏ　９８／５００１６号に記載されるように、テストステロンに使用するデバイスとよく
似た、実質的に日々ゼロ次パターンで化合物を放出することができる。
【０２１１】
　眼球送達のための現行法としては、局所投与（点眼）、結膜下注射、眼周囲への注射、
硝子体内注射、外科移植およびイオン導入（少量の電流を使用し、イオン化した薬物を身
体組織に移動させる）が挙げられる。当業者は、安全で有効な眼内投与用化合物と、適切
な賦形剤とを組み合わせる。
【０２１２】
　最も適した経路は、治療対象となる状態の性質および重篤度に依存する。さらに、当業
者は、投与方法の決定（例えば、経口投与、静脈内投与、吸入、舌下投与、直腸投与など
）、投薬形態、適切な医薬賦形剤、および処置を必要とする被検体に化合物を送達するこ
とに関連する他の要素について、よく知っている。
（組み合わせ治療）
　鉄障害の治療において、本発明の化合物を、本発明の１つ以上の他の化合物または１つ
以上の他の治療薬剤または任意のこれらの組み合わせと有用に組み合わせてもよい。例え
ば、本発明の化合物を、他の治療薬剤と組み合わせて同時に、連続して、または別個に投
与してもよい。他の治療薬剤としては、限定されないが、鉄キレート剤、例えば、デフェ
ラシロクス（ＩＣＬ－６７０）、デフェリプロンおよびデフェロキサミン；エリスロポエ
チン（ＥＰＯ）、例えばｒｈ－ＥＰＯが挙げられる。さらに、本発明の化合物は、ＤＭＴ
１活性抑制剤として、鉄過剰症を治療する静脈切開治療と組み合わせることもできる。
【０２１３】
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　本明細書で使用する場合、「組み合わせ」は、本発明の１つ以上の化合物と、本発明の
１つ以上の他の化合物または１つ以上のさらなる治療薬剤との任意の混合物または組み合
わせを指す。他の意味をあらわす内容であると明確に記載されていない限り、「組み合わ
せ」は、本発明の化合物と１つ以上の治療薬剤とを同時または連続して投与することを含
んでもよい。他の意味をあらわす内容であると明確に記載されていない限り、「組み合わ
せ」は、本発明の化合物と、別の治療薬剤との投薬形態を含んでもよい。他の意味をあら
わす内容であると明確に記載されていない限り、「組み合わせ」は、本発明の化合物と、
別の治療薬剤との投与経路を含んでもよい。他の意味をあらわす内容であると明確に記載
されていない限り、「組み合わせ」は、本発明の化合物と、別の治療薬剤との配合物を含
んでもよい。投薬形態、投与経路および医薬組成物としては、限定されないが、本明細書
に記載されるものが挙げられる。
（部品のキット）
　さらに、本発明は、本発明の１つ以上の化合物を含む医薬組成物を含有するキットを提
供する。さらに、キットは、疼痛を治療するためにイオンチャネルの活性を調節する医薬
組成物を使用するための指示と、本明細書に開示されるような他の器具とを含む。好まし
くは、市販のパッケージは、医薬組成物の１つ以上の単位投薬量を含有する。例えば、こ
のような投薬形態は、静脈注射液を調製するのに十分な量であってもよい。光感受性およ
び／または空気感受性の化合物は、特別な包装および／または配合物が必要な場合がある
ことは、当業者には明らかである。例えば、光を通さない包装を使用してもよく、および
／または周囲空気と接触しないように密閉してもよく、および／または適切なコーティン
グまたは賦形剤を配合してもよい。
（本発明の化合物の調製）
　以下の反応スキームは、本発明の化合物（すなわち、立体異性体、エナンチオマー、互
変異性体またはそれらの混合物としての式（Ｉ）の化合物、またはその医薬的に許容され
る塩、溶媒和物もしくはプロドラッグ）の製造方法を記載している。
【０２１４】
【化９】

　〔式中、
【０２１５】
【化１０】

、ｍ、ｎ、Ｒ１、Ｒ２およびＲ３は、式（Ｉ）の化合物について「課題を解決するための
手段」で定義されるとおりである〕
　以下の記載、図示した式の置換基および／または変数の組み合わせは、組み合わせるこ
とによって安定な化合物が得られる場合のみが許容されることが理解される。
【０２１６】
　以下に記載のプロセスにおいて、中間体化合物の官能基は、適切な保護基によって保護
されなければならない場合もあることが、当業者にも理解されるであろう。このような官
能基としては、ヒドロキシ、アミノ、メルカプトおよびカルボン酸が挙げられる。ヒドロ
キシの適切な保護基としては、トリアルキルシリルまたはジアリールアルキルシリル（例
えば、ｔ－ブチルジメチルシリル、ｔ－ブチルジフェニルシリルまたはトリメチルシリル
）、テトラヒドロピラニル、ベンジルなどが挙げられる。アミノ、アミジノおよびグアニ
ジノの適切な保護基としては、ｔ－ブトキシカルボニル、ベンジルオキシカルボニルなど
が挙げられる。メルカプトの適切な保護基としては、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ”（Ｒ”は、アルキ
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挙げられる。カルボン酸の適切な保護基としては、アルキル、アリールまたはアリールア
ルキルエステルが挙げられる。
【０２１７】
　保護基は、当業者に既知の標準的な技術および本明細書に記載の技術にしたがって、付
加し、除去してもよい。
【０２１８】
　保護基の使用は、Ｇｒｅｅｎｅ，Ｔ．Ｗ．およびＰ．Ｇ．Ｍ．Ｗｕｔｓ、ｒｅｅｎｅ’
ｓ　Ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ　Ｇｒｏｕｐｓ　ｉｎ　Ｏｒｇａｎｉｃ　Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ
（２００６）、第４版、Ｗｉｌｅｙに詳細に記載されている。保護基は、Ｗａｎｇ樹脂ま
たは２－クロロトリチル－クロリド樹脂のようなポリマー樹脂であってもよい。
【０２１９】
　本発明の化合物を保護した誘導体は、それ自体は薬理活性を有していないかもしれない
が、哺乳動物に投与されると、体内で代謝され、薬理活性を有する本発明の化合物を生成
することは、当業者にも理解されるであろう。したがって、このような誘導体は、「プロ
ドラッグ」と記述されてもよい。本発明の化合物のあらゆるプロドラッグは、本発明の範
囲内に含まれる。
【０２２０】
　以下の反応スキームに、本発明の化合物の製造方法を示す。当業者が、以下に示すよう
な類似の方法または当業者に既知の方法によって本発明の化合物を製造可能であることが
、理解される。さらに、当業者は、以下に示すような類似の方法で、適切な出発物質を用
い、必要な場合には合成パラメータを変えることによって、以下に明示されていない本発
明の化合物を製造可能であることも、理解される。一般的に、出発成分は、Ｓｉｇｍａ　
Ａｌｄｒｉｃｈ、Ｌａｎｃａｓｔｅｒ　Ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ，Ｉｎｃ．、Ｍａｙｂｒｉｄ
ｇｅ、Ｍａｔｒｉｘ　Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ、ＴＣＩおよびＦｌｕｏｒｏｃｈｅｍ　ＵＳ
Ａなどのような供給業者から得ることができるか、または、当業者に既知の原料から合成
することができる（例えば、Ｓｍｉｔｈ，Ｍ．Ｂ．およびＪ．Ｍａｒｃｈ、Ａｄｖａｎｃ
ｅｄ　Ｏｒｇａｎｉｃ　Ｃｈｅｍｉｓｔｒｙ：Ｒｅａｃｔｉｏｎｓ，Ｍｅｃｈａｎｉｓｍ
ｓ，ａｎｄ　Ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ、第５版（Ｗｉｌｅｙ、２０００年１２月））か、また
は本明細書に記載するように調製することができる。
【０２２１】
　以下に記載の反応スキームで使用する出発物質は、市販されているか、または当業者に
既知の方法にしたがって調製することができるか、または本明細書に開示した方法によっ
て調製することができる。
【０２２２】
　以下の反応スキームでは、Ｒ基（例えば、Ｒ１、Ｒ２ａおよびＲ３ａ）は、他の意味で
あると明確に定義されていない限り、式（Ｉ）、式（Ｉａ）、式（Ｉｂ）、式（Ｉｃ）お
よび式（Ｉｄ）の化合物について「課題を解決するための手段」で定義されるとおりであ
る。
（Ａ．式（Ｉａ）の化合物の調製）
　「発明を実施するための形態」に記載される式（Ｉａ）の化合物は、「課題を解決する
ための手段」に記載される式（Ｉ）の化合物であり、以下の反応スキーム１に記載される
一般的な手順にしたがって合成することができる。式中、Ｒ１は－Ｃ（Ｏ）－であり、Ｒ
２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり（Ｒ４

はそれぞれ水素であり、Ｒ５は水素であり、Ｒ６はメチレンであり）、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、
Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ、「発明を実施する
ための形態」に記載されるとおりである。
【０２２３】
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【化１１】

　上の反応スキームの出発物質は、市販されているか、または当業者に既知の方法にした
がって調製することができるか、または本明細書に開示した方法によって調製することが
できる。一般的に、式（Ｉａ）の化合物は、スキーム１で、以下のように調製する。
【０２２４】
　式（１０１）のシアノ化合物を、還流下、式（１０２）のＧｒｉｎｇａｒｄ試薬と反応
させ、式（１０３）のイミン化合物を得て、これを加水分解し、酸性条件下で式（１０４
）のケトン化合物を得る。式（１０４）の化合物をＮ－ブロモスクシンイミドで臭素化し
、式（１０５）のジブロモ化合物を得て、次いで、ブロモ基をチオウレアと交換し、本発
明の式（Ｉａ）の化合物を得る。
【０２２５】
　あるいは、本発明の式（Ｉａ）の化合物は、以下の反応スキーム１Ａに記載される一般
的な手順にしたがって合成することができる。式中、Ｒ１は－Ｃ（Ｏ）－であり、Ｒ２ａ

およびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり（Ｒ４はそ
れぞれ水素であり、Ｒ５は水素であり、Ｒ６はメチレンであり）、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２

ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ、「発明を実施するため
の形態」に記載されるとおりであり、Ｘは、クロロまたはブロモである。
【０２２６】
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【化１２】

　上の反応スキームの出発物質は、市販されているか、または当業者に既知の方法にした
がって調製することができるか、または本明細書に開示した方法によって調製することが
できる。一般的に、式（Ｉａ）の化合物は、スキーム１Ａで、以下のように調製する。
【０２２７】
　金属触媒によるカップリング反応条件で、金属触媒（例えば、限定されないが、テトラ
キス（トリフェニルホスフィン）パラジウム（０））および塩基（例えば、限定されない
が、炭酸セシウム）存在下、式（２０１）のボロン酸を、式（２０２）の酸ハロゲン化物
とカップリングさせ、式（２０３）のケトン化合物を得る。式（２０３）の化合物をＮ－
ブロモスクシンイミドで臭素化し、式（２０４）のジブロモ化合物を得て、次いで、ブロ
モ基をチオウレアと交換し、本発明の式（Ｉａ）の化合物を得る。
【０２２８】
　あるいは、本発明の式（Ｉａ）の化合物は、以下の反応スキーム１Ｂに記載される一般
的な手順にしたがって合成することができる。式中、Ｒ１は、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（
ｐは、０、１または２である）または－Ｎ（Ｒ４）－であり、Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両
方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり（Ｒ４はそれぞれ水素であり、
Ｒ５は水素であり、Ｒ６はメチレンであり）、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ３ｂ

、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ、「発明を実施するための形態」に記載され
るとおりであり、Ｘは、クロロまたはブロモであり、Ｒ’は、独立して、アルキルまたは
アラルキルである。
【０２２９】
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【化１３】

　上の反応スキームの出発物質は、市販されているか、または当業者に既知の方法にした
がって調製することができるか、または本明細書に開示した方法によって調製することが
できる。一般的に、式（Ｉａ）の化合物は、スキーム１Ｂで、以下のように調製する。
【０２３０】
　Ｕｌｌｍａｎｎカップリング条件で、銅粉末存在下、１２０～２００℃で、式（３０１
）の化合物を式（３０２）の化合物とカップリングさせ、式（３０３）の二塩基酸化合物
を得る。この二塩基酸を還元剤（例えば、限定されないが、ボラン－テトラヒドロフラン
錯体）で還元し、ジヒドロキシル化合物（３０４）を得る。式（３０４）のジヒドロキシ
ル化合物と、三臭化リンとを反応させ、式（３０５）のジブロモ化合物を得て、次いで、
ブロモ基をチオウレアと交換し、本発明の式（Ｉａ）の化合物を得る。
【０２３１】
　あるいは、本発明の式（Ｉａ）の化合物は、以下の反応スキーム１Ｃに記載される一般
的な手順にしたがって合成することができる。式中、Ｒ１は、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（
ｐは、０、１または２である）または－Ｎ（Ｒ４）－であり、Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両
方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり（Ｒ４はそれぞれ水素であり、
Ｒ５は水素であり、Ｒ６はメチレンであり）、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ３ｂ

、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ、「発明を実施するための形態」に記載され
るとおりであり、Ｘは、クロロまたはブロモである。
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【０２３２】
【化１４】

　上の反応スキームの出発物質は、市販されているか、または当業者に既知の方法にした
がって調製することができるか、または本明細書に開示した方法によって調製することが
できる。一般的に、式（Ｉａ）の化合物は、スキーム１Ｃで、以下のように調製する。
【０２３３】
　Ｕｌｌｍａｎｎカップリング条件で、Ｃｕ存在下、１２０～２００℃で、式（４０１）
の化合物を式（４０２）の化合物とカップリングさせ、式（４０３）のジアリール化合物
を得る。式（４０３）の化合物をＮ－ブロモスクシンイミドで臭素化し、式（４０４）の
ジブロモ化合物を得て、次いで、ブロモ基をチオウレアと交換し、本発明の式（Ｉａ）の
化合物を得る。
【０２３４】
　あるいは、本発明の式（Ｉａ）の化合物は、以下の反応スキーム１Ｄに記載される一般
的な手順にしたがって合成することができる。式中、Ｒ１は、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（
ｐは、０、１または２である）または－Ｎ（Ｒ４）－であり、Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両
方とも－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であるか（Ｒ４は水素であり、Ｒ５は水素
であり、Ｒ６はエチレンであり）、またはＲ２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｃ（
＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり（Ｒ４はそれぞれ水素であり、Ｒ５は水素であり、Ｒ６

はエチレンであり）、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよび
Ｒ３ｅは、それぞれ、「発明を実施するための形態」に記載されるとおりであり、Ｘは、
クロロまたはブロモであり、Ｒ’はアルキルである。
【０２３５】
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【化１５】

　上の反応スキームの出発物質は、市販されているか、または当業者に既知の方法にした
がって調製することができるか、または本明細書に開示した方法によって調製することが
できる。一般的に、式（Ｉａ）の化合物は、スキーム１Ｄで、以下のように調製する。
【０２３６】
　Ｕｌｌｍａｎｎカップリング条件で、銅存在下、１２０～２００℃で、式（５０１）の
化合物を式（５０２）の化合物とカップリングさせ、式（５０３）の化合物を得る。式（
５０３）の化合物のカルボキシレート基を還元剤（例えば、限定されないが、ボラン－テ
トラヒドロフラン錯体）で還元し、式（５０４）のジヒドロキシル化合物を得る。式（５
０４）の化合物を、塩基（例えば、限定されないが、ジイソプロピルエチルアミン）存在
下、（シアノメチル）トリメチルホスホニウムヨージドと反応させ、式（５０５）のシア
ノ化合物を得る。式（５０５）の化合物を、アミノ（メチル）アルミニウムクロリドと反
応させ、Ｒ２ａおよびＲ３ａが両方とも－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５である（
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Ｒ４はそれぞれ水素であり、Ｒ５は水素であり、Ｒ６はエチレンである）、式（Ｉａ）の
化合物を得る。あるいは、式（５０５）の化合物を、アルコール溶媒（例えば、限定され
ないが、エタノール）中、塩酸ガスで処理し、次いでシアンアミドと反応させ、Ｒ２ａお
よびＲ３ａが両方とも－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＣＮ）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５である（Ｒ４は水素であり
、Ｒ５は水素であり、Ｒ６はエチレンである）、式（Ｉａ）の化合物を得る。
【０２３７】
　あるいは、本発明の式（Ｉａ）の化合物は、以下の反応スキーム１Ｅに記載される一般
的な手順にしたがって合成することができる。式中、Ｒ１は、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（
ｐは、０、１または２である）または－Ｎ（Ｒ４）－であり、Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両
方とも－Ｒ６－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり（Ｒ４はそれぞれ水素であり、Ｒ５

は水素であり、Ｒ６はプロピレンであり）、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ３ｂ、
Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ、「発明を実施するための形態」に記載される
とおりであり、Ｘは、クロロまたはブロモである。
【０２３８】

【化１６】

　上の反応スキームの出発物質は、市販されているか、または当業者に既知の方法にした
がって調製することができるか、または本明細書に開示した方法によって調製することが
できる。一般的に、式（Ｉａ）の化合物は、スキーム１Ｅで、以下のように調製する。
【０２３９】
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　Ｕｌｌｍａｎｎカップリング条件で、銅粉末存在下、１２０～２００℃で、式（６０１
）の化合物を式（６０２）の化合物とカップリングさせ、式（６０３）のジアリール化合
物を得る。化合物（６０３）をＮ－ブロモスクシンイミドで臭素化し、式（６０４）のジ
ブロモ化合物を得て、次いで、クロム（ＩＩＩ）によるカップリング反応によって、アク
リロニトリルとカップリングさせ、式（６０５）の化合物を得る。式（５０５）の化合物
をアミノ（メチル）アルミニウムクロリドと反応させ、本発明の式（Ｉａ）の化合物を得
る。
【０２４０】
　あるいは、本発明の式（Ｉａ）の化合物は、以下の反応スキーム１Ｆに記載される一般
的な手順にしたがって合成することができる。式中、Ｒ１は、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（
ｐは、０、１または２である）または－Ｎ（Ｒ４）－であり、Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両
方とも－Ｒ６－Ｎ（Ｒ７）Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり（Ｒ４はそれぞれ水素で
あり、Ｒ５は水素であり、Ｒ６はエチレンであり、Ｒ７は水素であり）、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ

、Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ、「発明を実施す
るための形態」に記載されるとおりであり、Ｘは、クロロまたはブロモである。
【０２４１】
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【化１７】

　上の反応スキームの出発物質は、市販されているか、または当業者に既知の方法にした
がって調製することができるか、または本明細書に開示した方法によって調製することが
できる。一般的に、式（Ｉａ）の化合物は、スキーム１Ｆで、以下のように調製する。
【０２４２】
　Ｕｌｌｍａｎｎカップリング条件で、銅存在下、１２０～２００℃で、式（７０１）の
化合物を式（７０２）の化合物とカップリングさせ、式（７０３）の二塩基酸化合物を得
る。式（７０３）の化合物のカルボキシレート基を還元剤（例えば、限定されないが、ボ
ラン－テトラヒドロフラン錯体）で還元し、式（７０４）のジヒドロキシル化合物を得る
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。式（７０４）の化合物のヒドロキシル基をブロモ基と交換し、式（７０５）のジブロモ
化合物を得る。次いで、このブロモ基をシアノ基と交換し、式（７０６）の化合物を得て
、これを、還元剤（例えば、限定されないが、ボラン－テトラヒドロフラン錯体）で還元
し、式（７０７）のジアミノ化合物を得る。塩基（例えば、限定されないが、ジイソプロ
ピルエチルアミン）存在下、式（７０７）の化合物とアミジニウム試薬（例えば、限定さ
れないが、１－べンゾトリアゾールカルボキサアミジニウムトシレート）とを反応させ、
本発明の式（Ｉａ）の化合物を得る。
（Ｂ．式（Ｉｂ）の化合物の調製）
　「発明を実施するための形態」に記載される式（Ｉｂ）の化合物は、「課題を解決する
ための手段」に記載される式（Ｉ）の化合物であり、以下の反応スキーム２に記載される
一般的な手順にしたがって合成することができる。式中、Ｒ１は－Ｃ（Ｏ）－であり、Ｒ
２ａおよびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり（Ｒ４

はそれぞれ水素であり、Ｒ５は水素であり、Ｒ６はメチレンであり）、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、
Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ、「発明を実施する
ための形態」に記載されるとおりである。
【０２４３】
【化１８】

　上の反応スキームの出発物質は、市販されているか、または当業者に既知の方法にした
がって調製することができるか、または本明細書に開示した方法によって調製することが
できる。一般的に、式（Ｉｂ）の化合物は、スキーム２で、以下のように調製する。
【０２４４】
　式（１０１ａ）のシアノ化合物を、還流下、式（１０２）のＧｒｉｎｇａｒｄ試薬と反
応させ、式（１０３ａ）のイミン化合物を得て、これを加水分解し、酸性条件下で式（１
０４ａ）のケトン化合物を得る。式（１０４ａ）の化合物をＮ－ブロモスクシンイミドで
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臭素化し、式（１０５ａ）のジブロモ化合物を得て、次いで、ブロモ基をチオウレアと交
換し、本発明の式（Ｉｂ）の化合物を得る。
【０２４５】
　あるいは、本発明の式（Ｉｂ）の化合物は、以下の反応スキーム２Ａに記載される一般
的な手順にしたがって合成することができる。式中、Ｒ１は－Ｃ（Ｏ）－であり、Ｒ２ａ

およびＲ３ａは、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり（Ｒ４はそ
れぞれ水素であり、Ｒ５は水素であり、Ｒ６はメチレンであり）、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２

ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ２ｆ、Ｒ２ｇ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ、「発
明を実施するための形態」に記載されるとおりであり、Ｘは、クロロまたはブロモである
。
【０２４６】
【化１９】

　上の反応スキームの出発物質は、市販されているか、または当業者に既知の方法にした
がって調製することができるか、または本明細書に開示した方法によって調製することが
できる。一般的に、式（Ｉｂ）の化合物は、スキーム２Ａで、以下のように調製する。
【０２４７】
　金属触媒によるカップリング反応条件で、金属触媒（例えば、限定されないが、テトラ
キス（トリフェニルホスフィン）パラジウム（０））および塩基（例えば、限定されない
が、炭酸セシウム）存在下、式（２０１ａ）のボロン酸を式（２０２）の酸ハロゲン化物
とカップリングさせ、式（２０３ａ）のケトン化合物を得る。式（２０３ａ）の化合物を
Ｎ－ブロモスクシンイミドで臭素化し、式（２０４ａ）のジブロモ化合物を得て、次いで
、ブロモ基をチオウレアと交換し、本発明の式（Ｉｂ）の化合物を得る。
【０２４８】
　あるいは、本発明の式（Ｉｂ）の化合物は、以下の反応スキーム２Ｂに記載される一般
的な手順にしたがって合成することができる。式中、Ｒ１は、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（
ｐは、０、１または２である）または－Ｎ（Ｒ４）－であり、Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両
方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり（Ｒ４はそれぞれ水素であり、
Ｒ５は水素であり、Ｒ６はメチレンであり）、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ２ｆ
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、Ｒ２ｇ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ、「発明を実施するための
形態」に記載されるとおりであり、Ｘは、クロロまたはブロモであり、Ｒ’は、独立して
、アルキルまたはアラルキルである。
【０２４９】
【化２０】

　上の反応スキームの出発物質は、市販されているか、または当業者に既知の方法にした
がって調製することができるか、または本明細書に開示した方法によって調製することが
できる。一般的に、式（Ｉｂ）の化合物は、スキーム２Ｂで、以下のように調製する。
【０２５０】
　Ｕｌｌｍａｎｎカップリング条件で、銅粉末存在下、１２０～２００℃で、式（３０１
ａ）の化合物を式（３０２）の化合物とカップリングさせ、式（３０３ａ）の二塩基酸化
合物を得る。この二塩基酸を還元剤（例えば、限定されないが、ボラン－テトラヒドロフ
ラン錯体）で還元し、ジヒドロキシル化合物（３０４ａ）を得る。式（３０４ａ）のジヒ
ドロキシル化合物と、三臭化リンとを反応させ、式（３０５ａ）のジブロモ化合物を得て
、次いで、ブロモ基をチオウレアと交換し、本発明の式（Ｉｂ）の化合物を得る。
【０２５１】
　あるいは、本発明の式（Ｉｂ）の化合物は、以下の反応スキーム２Ｃに記載される一般
的な手順にしたがって合成することができる。式中、Ｒ１は、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ－（
ｐは、０、１または２である）または－Ｎ（Ｒ４）－であり、Ｒ２ａおよびＲ３ａは、両
方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり（Ｒ４はそれぞれ水素であり、
Ｒ５は水素であり、Ｒ６はメチレンであり）、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ２ｄ、Ｒ２ｅ、Ｒ２ｆ

、Ｒ２ｇ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ、「発明を実施するための
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【０２５２】
【化２１】

　上の反応スキームの出発物質は、市販されているか、または当業者に既知の方法にした
がって調製することができるか、または本明細書に開示した方法によって調製することが
できる。一般的に、式（Ｉｂ）の化合物は、スキーム２Ｃで、以下のように調製する。
【０２５３】
　Ｕｌｌｍａｎｎカップリング条件で、銅粉末存在下、１２０～２００℃で、式（４０１
ａ）の化合物を式（４０２）の化合物とカップリングさせ、式（４０３ａ）のジアリール
化合物を得る。式（４０３ａ）の化合物をＮ－ブロモスクシンイミドで臭素化し、式（４
０４ａ）のジブロモ化合物を得て、次いで、ブロモ基をチオウレアと交換し、本発明の式
（Ｉｂ）の化合物を得る。
（Ｃ．式（Ｉｃ）の化合物の調製）
　「発明を実施するための形態」に記載される式（Ｉｃ）の化合物は、「課題を解決する
ための手段」に記載される式（Ｉ）の化合物であり、以下の反応スキーム３に記載される
一般的な手順にしたがって合成することができる。式中、Ｒ１は、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ

－（ｐは、０、１または２である）または－Ｎ（Ｒ４）－であり、Ｒ２ａおよびＲ３ａは
、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり（Ｒ４はそれぞれ水素であ
り、Ｒ５は水素であり、Ｒ６はメチレンであり）、Ｙ、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ

、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ、「発明を実施するための形態」に記載されるとおり
であり、Ｘはクロロまたはブロモであり、Ｒ’は、それぞれ独立して、アルキルまたはア
ラルキルである。
【０２５４】
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【化２２】

　上の反応スキームの出発物質は、市販されているか、または当業者に既知の方法にした
がって調製することができるか、または本明細書に開示した方法によって調製することが
できる。一般的に、式（Ｉｃ）の化合物は、スキーム３で、以下のように調製する。
【０２５５】
　Ｕｌｌｍａｎｎカップリング条件で、銅粉末存在下、１２０～２００℃で、式（８０１
ａ）の化合物を式（８０２）の化合物とカップリングさせ、式（８０３）の二塩基酸化合
物を得る。この二塩基酸を還元剤（例えば、限定されないが、ボラン－テトラヒドロフラ
ン錯体）で還元し、式（８０４）のジヒドロキシル化合物を得る。三臭化リンを用い、式
（８０４）のジヒドロキシル基をブロモ基と交換し、式（８０５）のジブロモ化合物を得
て、次いで、ブロモ基をチオウレアと交換し、本発明の式（Ｉｃ）の化合物を得る。
（Ｄ．式（Ｉｄ）の化合物の調製）
　「発明を実施するための形態」に記載される式（Ｉｄ）の化合物は、「課題を解決する
ための手段」に記載される式（Ｉ）の化合物であり、以下の反応スキーム４に記載される
一般的な手順にしたがって合成することができる。式中、Ｒ１は、－Ｏ－、－Ｓ（Ｏ）ｐ

－（ｐは、０、１または２である）または－Ｎ（Ｒ４）－であり、Ｒ２ａおよびＲ３ａは
、両方とも－Ｒ６－Ｓ－Ｃ（＝ＮＲ４）Ｎ（Ｒ４）Ｒ５であり（Ｒ４はそれぞれ水素であ
り、Ｒ５は水素であり、Ｒ６はメチレンであり）、Ｙ、Ｒ２ｂ、Ｒ２ｃ、Ｒ３ｂ、Ｒ３ｃ

、Ｒ３ｄおよびＲ３ｅは、それぞれ、「発明を実施するための形態」に記載されるとおり
であり、Ｘはクロロまたはブロモであり、Ｒ’は、それぞれ独立して、アルキルまたはア
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ラルキルである。
【０２５６】
【化２３】

　上の反応スキームの出発物質は、市販されているか、または当業者に既知の方法にした
がって調製することができるか、または本明細書に開示した方法によって調製することが
できる。一般的に、式（Ｉｄ）の化合物は、スキーム４で、以下のように調製する。
【０２５７】
　Ｕｌｌｍａｎｎカップリング条件で、銅粉末存在下、１２０～２００℃で、式（９０１
）の化合物を式（９０２）の化合物とカップリングさせ、式（９０３）の二塩基酸化合物
を得る。この二塩基酸化合物を還元剤（例えば、限定されないが、ボラン－テトラヒドロ
フラン錯体）で還元し、ジヒドロキシル化合物（９０４）を得る。式（９０４）のジヒド
ロキシル化合物のヒドロキシル基を三臭化リンで交換し、式（９０５）のジブロモ化合物
を得て、次いで、ブロモ基をチオウレアと交換し、本発明の式（Ｉｄ）の化合物を得る。
【０２５８】
　上で調製したような本発明のあらゆる化合物および以下に記載するように調製した本発
明のあらゆる化合物のうち、遊離塩基または酸形態で存在するものは、当業者に既知の方
法によって、適切な無機塩基または有機塩基または無機酸または有機酸で処理することに
よって、医薬的に許容される塩に変換されてもよい。本明細書で調製した化合物の塩は、
当業者に既知の標準的な技術によって、遊離塩基または遊離酸に変換されてもよい。
【０２５９】
　式（Ｉ）の化合物を調製するのに使用する中間体の調製に関する以下の調製法、および
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式（Ｉ）の化合物の調製に関する以下の実施例は、本発明の実施に役立つ道しるべとして
提供されるものであり、本発明の範囲を限定することを意図したものではない。
【実施例】
【０２６０】
　（調製例１）
（１－（１－ヒドロキシエチル）－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベ
ンゼンの調製）
　ビス（２－ホルミルフェニル）エーテル（２．２６ｇ、１０．００ｍｍｏｌ）を乾燥エ
ーテル中で攪拌し、この混合物に、臭化メチルマグネシウム溶液（３Ｍ溶液８．４０ｍＬ
、２５．０ｍｍｏｌ）を滴下した。この混合物を還流するまでゆっくりと加熱し、還流下
で１時間攪拌し、周囲温度まで冷却し、塩化アンモニウム溶液および水で洗浄し、硫酸ナ
トリウムで乾燥し、濾過した。溶媒を蒸発させ、１－（１－ヒドロキシエチル）－２－（
６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンを収率８４％で得た（２．１７ｇ）
：１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．５８－７．５２（ｍ，２Ｈ），７．
２７－７．１２（ｍ，４Ｈ），６．８３－６．７７（ｍ，２Ｈ），５．２１（ｑ，Ｊ＝６
．５Ｈｚ，２Ｈ），２．４５－２．３２（ｍ，２Ｈ），１．５６（ｄ，Ｊ＝６．５Ｈｚ，
６Ｈ）。
【０２６１】
　（調製例２）
（２，２’－チオジ安息香酸の調製）
　２－ブロモ安息香酸（４．０２ｇ、２０．００ｍｍｏｌ）、２－メルカプト安息香酸（
３．０８ｇ、２０．００ｍｍｏｌ）、炭酸カリウム（５．８５ｇ、４２．００ｍｍｏｌ）
および銅粉末（１．２７ｇ、２０．００ｍｍｏｌ）を水（２０ｍＬ）中で混合し、密閉管
中、１３０～１４０℃で３時間加熱し、冷却し、濾過した。濃塩酸を用いて濾液を酸性に
し、２，２’－チオジ安息香酸を白色固体として収率９８％（５．４０ｇ）で得た：ｍｐ
　２２６－２２７℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３．１０（ｓ
，２Ｈ），７．８０（ｄｄ，Ｊ＝７．６，１．５Ｈｚ，２Ｈ），７．４６－７．３８（ｍ
，２Ｈ），７．３６－７．２８（ｍ，２Ｈ），７．０７（ｄｄ，Ｊ＝７．６，１．２Ｈｚ
，２Ｈ）。
【０２６２】
　（調製例２．１）
（６，６’－チオビス（３－フルオロ安息香酸）の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に５－フルオロ－２－メルカプト安息香酸を用い、２－ブロモ－５－フルオロ安息香酸と
反応させ、６，６’－チオビス（３－フルオロ安息香酸）を無色固体として収率９２％で
得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３．４５（ｓ，２Ｈ），７．
６１（ｄｄ，Ｊ＝９．１，２．９Ｈｚ，２Ｈ），７．３５－７．２９（ｍ，１Ｈ），７．
１１（ｄｄ，Ｊ＝８．５，５．３Ｈｚ，１Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ（Ｍ－１）３０９
．０。
【０２６３】
　（調製例２．２）
（２－（２－カルボキシフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に５－フルオロ－２－メルカプト安息香酸を用い、２－ブロモ安息香酸と反応させ、２－
（２－カルボキシフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸を無色固体として収率９１％で
得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３．２８（ｂｒ　ｓ，２Ｈ）
，７．８６－７．７９（ｍ，１Ｈ），７．６３－７．５５（ｍ，１Ｈ），７．４４－７．
２２（ｍ，４Ｈ），６．９５－６．８６（ｍ，１Ｈ）。
【０２６４】
　（調製例２．３）
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（２－（２－カルボキシフェニルチオ）－４－メチル安息香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－ブロモ安息香酸の代わりに２
－ブロモ－４－メチル安息香酸を用い、２－メルカプト安息香酸と反応させ、２－（２－
カルボキシフェニルチオ）－４－メチル安息香酸を無色固体として収率９６％で得た。１

Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３．０１（ｓ，２Ｈ），７．８０（ｄ
ｄ，Ｊ＝７．６，１．５Ｈｚ，１Ｈ），７．７２（ｄ，Ｊ＝７．９Ｈｚ，１Ｈ），７．４
４－７．３７（ｍ，１Ｈ），７．３５－７．２８（ｍ，１Ｈ），７．１９－７．１４（ｍ
，１Ｈ），７．０４（ｄｄ，Ｊ＝７．９，１．１Ｈｚ，１Ｈ），６．９２（ｓ，１Ｈ），
２．１９（ｓ，３Ｈ）。
【０２６５】
　（調製例２．４）
（２－（２－カルボキシフェニルチオ）－５－メトキシ安息香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－ブロモ安息香酸の代わりに２
－ブロモ－５－メトキシ安息香酸を用い、２－メルカプト安息香酸と反応させ、２－（２
－カルボキシフェニルチオ）－５－メトキシ安息香酸を無色固体として収率９３％で得た
。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３．１１（ｓ，２Ｈ），７．８６
－７．８１（ｍ，１Ｈ），７．３６－７．２８（ｍ，２Ｈ），７．２７－７．２４（ｍ，
１Ｈ），７．２０－７．１３（ｍ，１Ｈ），７．１３－７．０７（ｍ，１Ｈ），６．７２
－６．９９（ｍ，１Ｈ），３．８０（ｓ，３Ｈ）。
【０２６６】
　（調製例２．５）
（２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－４－メチル安息香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に５－フルオロ－２－メルカプト安息香酸を用い、２－ブロモ－４－メチル安息香酸と反
応させ、２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－４－メチル安息香酸を無
色固体として収率９２％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３
．１（ｓ，２Ｈ），７．７４（ｄ，Ｊ＝７．９Ｈｚ，１Ｈ），７．５９（ｄｄ，Ｊ＝９．
１，２．９Ｈｚ，１Ｈ），７．３９－７．３０（ｍ，１Ｈ），７．２２（ｄｄ，Ｊ＝８．
５，５．４Ｈｚ，１Ｈ），７．１４－７．０７（ｍ，１Ｈ），６．７５（ｓ，１Ｈ），２
．１６（ｓ，３Ｈ）。
【０２６７】
　（調製例２．６）
（２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－５－メトキシ安息香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に５－フルオロ－２－メルカプト安息香酸を用い、２－ブロモ－５－メトキシ安息香酸と
反応させ、２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－５－メトキシ安息香酸
を無色固体として収率８９％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ
１３．３０（ｓ，２Ｈ），７．５９（ｄｄ，Ｊ＝９．２，２．９Ｈｚ，１Ｈ），７．３２
－７．２１（ｍ，３Ｈ），７．０９（ｄｄ，Ｊ＝８．７，２．９Ｈｚ，１Ｈ），６．８１
（ｄｄ，Ｊ＝８．７，５．３Ｈｚ，１Ｈ），３．７８（ｓ，３Ｈ）。
【０２６８】
　（調製例２．７）
（２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－４－クロロ安息香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に５－フルオロ－２－メルカプト安息香酸を用い、２－ブロモ－４－クロロ安息香酸と反
応させ、２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－４－クロロ安息香酸を無
色固体として収率９５％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３
．０（ｓ，２Ｈ），７．８７（ｄ，Ｊ＝８．４Ｈｚ，１Ｈ），７．６４（ｄｄ，Ｊ＝９．
０，２．７Ｈｚ，１Ｈ），７．５３－７．３８（ｍ，２Ｈ），７．３０（ｄｄ，Ｊ＝８．
４，２．０Ｈｚ，１Ｈ），６．６８（ｄ，Ｊ＝２．０Ｈｚ，１Ｈ）。
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【０２６９】
　（調製例２．８）
（２－（２－カルボキシフェニルチオ）－３－メチル安息香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－ブロモ安息香酸の代わりに２
－ブロモ－３－メチル安息香酸を用い、２－メルカプト安息香酸と反応させ、２－（２－
カルボキシフェニルチオ）－３－メチル安息香酸を無色固体として収率９２％で得た。１

Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３．０９（ｓ，２Ｈ），７．８９（ｄ
ｄ，Ｊ＝７．７，１．５Ｈｚ，１Ｈ），７．５０－７．４０（ｍ，３Ｈ），７．３３－７
．２３（ｍ，１Ｈ），７．１８－７．０９（ｍ，１Ｈ），６．４８－６．４３（ｍ，１Ｈ
），２．１９（ｓ，３Ｈ）。
【０２７０】
　（調製例２．９）
（２－（２－カルボキシフェニルチオ）－５－メチル安息香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－ブロモ安息香酸の代わりに２
－ブロモ－５－メチル安息香酸を用い、２－メルカプト安息香酸と反応させ、２－（２－
カルボキシフェニルチオ）－５－メチル安息香酸を無色固体として収率９０％で得た。１

Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３．０７（ｓ，２Ｈ），７．８０（ｄ
ｄ，Ｊ＝７．７，１．５Ｈｚ，１Ｈ），７．５９（ｄ，Ｊ＝１．５Ｈｚ，１Ｈ），７．４
０－７．３３（ｍ，１Ｈ），７．３１－７．２１（ｍ，２Ｈ），７．１０（ｄ，Ｊ＝８．
０Ｈｚ，１Ｈ），６．９２－６．８７（ｍ，１Ｈ），２．３１（ｓ，３Ｈ）。
【０２７１】
　（調製例２．１０）
（２－（２－カルボキシフェニルチオ）－４－クロロ安息香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－ブロモ安息香酸の代わりに２
－ブロモ－４－クロロ安息香酸を用い、２－メルカプト安息香酸と反応させ、２－（２－
カルボキシフェニルチオ）－４－クロロ安息香酸を無色固体として収率９５％で得た。１

Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３．２８（ｓ，２Ｈ），７．８６（ｄ
，Ｊ＝８．４Ｈｚ，１Ｈ），７．８１（ｄｄ，Ｊ＝７．５，１．７Ｈｚ，１Ｈ），７．５
６－７．４４（ｍ，２Ｈ），７．３７－７．２９（ｍ，２Ｈ），６．８１（ｄ，Ｊ＝２．
０Ｈｚ，１Ｈ）。
【０２７２】
　（調製例２．１１）
（２－（２－カルボキシフェニルチオ）－４－フルオロ安息香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－ブロモ安息香酸の代わりに２
－ブロモ－４－フルオロ安息香酸を用い、２－メルカプト安息香酸と反応させ、２－（２
－カルボキシフェニルチオ）－４－フルオロ安息香酸を無色固体として収率９１％で得た
。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３．２０（ｓ，２Ｈ），７．９４
（ｄｄ，Ｊ＝８．７，６．２Ｈｚ，１Ｈ），７．８３－７．７７（ｍ，１Ｈ），７．５８
－７．４５（ｍ，２Ｈ），７．４０－７．３４（ｍ，１Ｈ），７．１４－７．０５（ｍ，
１Ｈ），６．５１（ｄｄ，Ｊ＝１０．２，２．６Ｈｚ，１Ｈ）。
【０２７３】
　（調製例２．１２）
（２－（２－カルボキシフェニルチオ）－１－ナフトエ酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－ブロモ安息香酸の代わりに２
－ブロモナフトエ酸を用い、２－メルカプト安息香酸と反応させ、２－（２－カルボキシ
フェニルチオ）－１－ナフトエ酸を無色固体として収率９４％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３
００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３．２０（ｓ，２Ｈ），８．２０－８．１２（ｍ，２
Ｈ），８．０６－８．０３（ｍ，１Ｈ），７．９３－７．９０（ｍ，１Ｈ），７．６９（
ｄ，Ｊ＝８．４Ｈｚ，１Ｈ），７．６１－７．５２（ｍ，２Ｈ），７．１６－７．０６（
ｍ，２Ｈ），６．２９－６．２６（ｍ，１Ｈ）。
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【０２７４】
　（調製例２．１３）
（２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－１－ナフトエ酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に５－フルオロ－２－メルカプト安息香酸を用い、２－ブロモナフトエ酸と反応させ、２
－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－１－ナフトエ酸を無色固体として収
率９１％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３．６５（ｓ，１
Ｈ），１３．４１（ｓ，１Ｈ），８．２１（ｄ，Ｊ＝８．５Ｈｚ，１Ｈ），８．２０－８
．１５（ｍ，２Ｈ），７．７４－７．６８（ｍ，２Ｈ），７．６６－７．５７（ｍ，２Ｈ
），７．１８－７．０５（ｍ，１Ｈ），６．３２（ｄｄ，Ｊ＝５．２，９．０Ｈｚ，１Ｈ
）。
【０２７５】
　（調製例２．１４）
（２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－４－フルオロ安息香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に５－フルオロ－２－メルカプト安息香酸を用い、２－ブロモ－４－フルオロ安息香酸と
反応させ、２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－４－フルオロ安息香酸
を無色固体として収率９６％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ
１３．３３（ｓ，２Ｈ），７．９５（ｄｄ，Ｊ＝８．７，６．２Ｈｚ，１Ｈ），７．６３
（ｄｄ，Ｊ＝９．０，２．８Ｈｚ，１Ｈ），７．５３（ｄｄ，Ｊ＝８．７，５．５Ｈｚ，
１Ｈ），７．４６－７．３８（ｍ，１Ｈ），７．１１－７．０１（ｍ，１Ｈ），６．４０
（ｄｄ，Ｊ＝１０．３，２．５Ｈｚ，１Ｈ）。
【０２７６】
　（調製例２．１５）
（２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－４，５－ジフルオロ安息香酸の
調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に５－フルオロ－２－メルカプト安息香酸を用い、２－ブロモ－４，５－ジフルオロ安息
香酸と反応させ、２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－４，５－ジフル
オロ安息香酸を無色固体として収率９２％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳ
Ｏ－ｄ６）δ１３．５２（ｓ，２Ｈ），７．８９（ｄｄ，Ｊ＝１０．９，８．４Ｈｚ，１
Ｈ），７．６３（ｄｄ，Ｊ＝９．０，２．５Ｈｚ，１Ｈ），７．４５－７．３２（ｍ，２
Ｈ），６．８５（ｄｄ，Ｊ＝１１．４，７．５Ｈｚ，１Ｈ）。
【０２７７】
　（調製例２．１６）
（２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－５－ニトロ安息香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に５－フルオロ－２－メルカプト安息香酸を用い、２－ブロモ－５－ニトロ安息香酸と反
応させ、２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－５－ニトロ安息香酸を黄
色固体として収率９３％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３
．６５（ｓ，２Ｈ），８．６０（ｓ，１Ｈ），８．１４（ｄｄ，Ｊ＝８．９，１．５Ｈｚ
，１Ｈ），７．７８－７．６１（ｍ，２Ｈ），７．５７－７．４５（ｍ，１Ｈ），６．８
３（ｄ，Ｊ＝８．９Ｈｚ，１Ｈ）。
【０２７８】
　（調製例２．１７）
（２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－３－ニトロ安息香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に５－フルオロ－２－メルカプト安息香酸を用い、２－ブロモ－３－ニトロ安息香酸と反
応させ、２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－３－ニトロ安息香酸を黄
色固体として収率７３％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３
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．６２（ｂｒ　ｓ，２Ｈ），８．０９（ｄｄ，Ｊ＝７．８，１．４Ｈｚ，１Ｈ），７．９
５（ｄｄ，Ｊ＝７．８，１．４Ｈｚ，１Ｈ），７．８５－７．７６（ｍ，１Ｈ），７．６
３（ｄｄ，Ｊ＝９．０，３．０Ｈｚ，１Ｈ），７．３３－７．２４（ｍ，１Ｈ），６．６
６（ｄｄ，Ｊ＝９．０，５．１Ｈｚ，１Ｈ）。
【０２７９】
　（調製例２．１８）
（２－（２－カルボキシ－４－（トリフルオロメチル）フェニルチオ）－５－フルオロ安
息香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に５－フルオロ－２－メルカプト安息香酸を用い、２－クロロ－５－（トリフルオロメチ
ル）安息香酸と反応させ、２－（２－カルボキシ－４－（トリフルオロメチル）フェニル
チオ）－５－フルオロ安息香酸を無色固体として収率９５％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３０
０ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３．５１（ｂｒ　ｓ，２Ｈ），８．１０（ｄ，Ｊ＝１．
７Ｈｚ，１Ｈ），７．７３－７．５６（ｍ，３Ｈ），７．５１－７．４１（ｍ，１Ｈ），
６．８７（ｄ，Ｊ＝８．５Ｈｚ，１Ｈ）。
【０２８０】
　（調製例２．１９）
（５－アセトアミド－２－（２－カルボキシフェニルチオ）安息香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－ブロモ安息香酸の代わりに５
－アセトアミド－２－ブロモ安息香酸を用い、２－メルカプト安息香酸と反応させ、５－
アセトアミド－２－（２－カルボキシフェニルチオ）安息香酸を無色固体として収率９８
％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３．６６　（ｂｒ　ｓ，
２Ｈ），１０．２２（ｓ，１Ｈ），８．０４（ｄ，Ｊ＝２．４Ｈｚ，１Ｈ），７．８１（
ｄｄ，Ｊ＝７．７，１．５Ｈｚ，１Ｈ），７．６３（ｄｄ，Ｊ＝８．６，２．４Ｈｚ，１
Ｈ），７．３８－７．３０（ｍ，１Ｈ），７．２６－７．１７（ｍ，２Ｈ），６．８４－
６．７７（ｍ，１Ｈ），２．０３（ｓ，３Ｈ）。
【０２８１】
　（調製例２．２０）
（２－（２－カルボキシ－４－クロロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に５－クロロ－２－メルカプト安息香酸を用い、２－ブロモ－５－フルオロ安息香酸と反
応させ、２－（２－カルボキシ－４－クロロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸を無
色固体として収率９２％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３
．５５（ｓ，２Ｈ），７．８２（ｄ，Ｊ＝２．５Ｈｚ，１Ｈ），７．６１（ｄｄ，Ｊ＝９
．１，２．５Ｈｚ，１Ｈ），７．４７（ｄｄ，Ｊ＝８．６，２．５Ｈｚ，１Ｈ），７．４
３－７．２９（ｍ，２Ｈ），６．８８（ｄ，Ｊ＝８．６Ｈｚ，１Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ－）ｍ
／ｚ　３２５．１（Ｍ－１）。
【０２８２】
　（調製例２．２１）
（６，６’－チオビス（３－クロロ安息香酸）の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に５－クロロ－２－メルカプト安息香酸を用い、２－ブロモ－５－クロロ安息香酸と反応
させ、６，６’－チオビス（３－クロロ安息香酸）を無色固体として収率８６％で得た。
１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３．５０（ｓ，２Ｈ），７．８２（
ｄ，Ｊ＝２．４Ｈｚ，２Ｈ），７．５２（ｄｄ，Ｊ＝８．５，２．４Ｈｚ，２Ｈ），７．
１１（ｄ，Ｊ＝８．５Ｈｚ，２Ｈ）。
【０２８３】
　（調製例２．２２）
（２－（２－（カルボキシメチル）－４－フルオロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香
酸の調製）
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　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に５－フルオロ－２－メルカプト安息香酸を用い、２－ブロモ－５－フルオロフェニル酢
酸と反応させ、２－（２－（カルボキシメチル）－４－フルオロフェニルチオ）－５－フ
ルオロ安息香酸を無色固体として収率９８％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭ
ＳＯ－ｄ６）δ７．６４（ｄｄ，Ｊ＝９．２，３．０Ｈｚ，１Ｈ），７．５４（ｄｄ，Ｊ
＝８．６，６．０Ｈｚ，１Ｈ），７．３７（ｄｄ，Ｊ＝９．２，３．０Ｈｚ，１Ｈ），７
．２７－７．１７（ｍ，２Ｈ），６．５２（ｄｄ，Ｊ＝８．９，５．１Ｈｚ，１Ｈ），３
．６７（ｓ，２Ｈ）。
【０２８４】
　（調製例２．２３）
（２－（２－（カルボキシメチル）－４－クロロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸
の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に５－フルオロ－２－メルカプト安息香酸を用い、２－ブロモ－５－クロロフェニル酢酸
と反応させ、２－（２－（カルボキシメチル）－４－クロロフェニルチオ）－５－フルオ
ロ安息香酸を無色固体として収率９５％で得た。ＭＳ（ＥＳ－）ｍ／ｚ　３３９．１（Ｍ
－１）。
【０２８５】
　（調製例２．２４）
（２－（２－（カルボキシメチル）フェニルチオ）安息香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－ブロモ安息香酸の代わりに２
－ブロモフェニル酢酸を用い、２－メルカプト安息香酸と反応させ、２－（２－（カルボ
キシメチル）フェニルチオ）安息香酸を無色固体として収率８３％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ
（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１２．７８（ｓ，２Ｈ），７．８８（ｄｄ，Ｊ＝７
．７，１．５Ｈｚ，１Ｈ），７．５１－７．４０（ｍ，３Ｈ），７．３９－７．３１（ｍ
，１Ｈ），７．３１－７．２４（ｍ，１Ｈ），７．１９－７．１１（ｍ，１Ｈ），６．５
０（ｄｄ，Ｊ＝８．２，１．０Ｈｚ，１Ｈ），３．６４（ｓ，２Ｈ）。
【０２８６】
　（調製例２．２５）
（２－（２－カルボキシフェニルチオ）－５－クロロ安息香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に５－クロロ－２－メルカプト安息香酸を用い、２－ブロモ安息香酸と反応させ、２－（
２－カルボキシフェニルチオ）－５－クロロ安息香酸を無色固体として収率９１％で得た
。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３．２９（ｓ，２Ｈ），７．８２
－７．７９（ｍ，２Ｈ），７．４７（ｄｄｄ，Ｊ＝９．２，８．１，２．０Ｈｚ，２Ｈ）
，７．４１－７．３４（ｍ，１Ｈ），７．１４（ｄｄ，Ｊ＝７．５，１．１Ｈｚ，１Ｈ）
，７．０４（ｄ，Ｊ＝８．５Ｈｚ，１Ｈ）。
【０２８７】
　（調製例２．２６）
（２－（２－カルボキシフェニルチオ）－５－（トリフルオロメチル）安息香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－ブロモ安息香酸の代わりに２
－クロロ－５－（トリフルオロメチル）安息香酸を用い、２－メルカプト安息香酸と反応
させ、２－（２－カルボキシフェニルチオ）－５－（トリフルオロメチル）安息香酸を無
色固体として収率８８％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３
．６３（ｓ，２Ｈ），８．１０（ｄ，Ｊ＝１．６Ｈｚ，１Ｈ），７．８２（ｄｄ，Ｊ＝２
．８，６．３Ｈｚ，１Ｈ），７．７１（ｄｄ，Ｊ＝１．６，８．６Ｈｚ，１Ｈ），７．６
０－７．５０（ｍ，２Ｈ），７．４６（ｄｄ，Ｊ＝２．８，６．３Ｈｚ，１Ｈ），６．９
５（ｄ，Ｊ＝８．６Ｈｚ，１Ｈ）。
【０２８８】
　（調製例２．２７）
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（２－（２－カルボキシ－４－（メチルスルホニル）フェニルチオ）－５－フルオロ安息
香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に５－フルオロ－２－メルカプト安息香酸を用い、２－クロロ－５－（メチルスルホニル
）安息香酸と反応させ、２－（２－カルボキシ－４－（メチルスルホニル）フェニルチオ
）－５－フルオロ安息香酸を無色固体として収率５３％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００Ｍ
Ｈｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３．６７（ｂｒ　ｓ，２Ｈ），８．３１（ｄ，Ｊ＝２．０Ｈ
ｚ，１Ｈ），７．８２（ｄｄ，Ｊ＝８．５，２．０Ｈｚ，１Ｈ），７．６７（ｄｄ，Ｊ＝
９．１，２．９Ｈｚ，１Ｈ），７．６３（ｄｄ，Ｊ＝８．５，５．６Ｈｚ，１Ｈ），７．
５３－７．４２（ｍ，１Ｈ），６．８７（ｄ，Ｊ＝８．５Ｈｚ，１Ｈ），３．１９（ｓ，
３Ｈ）。
【０２８９】
　（調製例２．２８）
（２－（２－カルボキシ－４－（Ｎ，Ｎ－ジメチルスルファモイル）フェニルチオ）－５
－フルオロ安息香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に５－フルオロ－２－メルカプト安息香酸を用い、２－クロロ－５－ジメチルスルファモ
イル安息香酸と反応させ、２－（２－カルボキシ－４－（Ｎ，Ｎ－ジメチルスルファモイ
ル）フェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸を無色固体として収率８９％で得た。１Ｈ　
ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３．６５（ｓ，２Ｈ），８．１２（ｄ，Ｊ
＝２．１Ｈｚ，１Ｈ），７．７０－７．６０（ｍ，３Ｈ），７．５３－７．４３（ｍ，１
Ｈ），６．８７（ｄ，Ｊ＝８．５Ｈｚ，１Ｈ），２．５６（ｓ，６Ｈ）。
【０２９０】
　（調製例２．２９）
（４－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）チオフェン－３－カルボン酸の調
製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に５－フルオロ－２－メルカプト安息香酸を用い、４－ブロモチオフェン－３－カルボン
酸と反応させ、４－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）チオフェン－３－カ
ルボン酸を無色固体として収率９０％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－
ｄ６）δ１３．０５（ｂｒ　ｓ，２Ｈ），８．４３（ｄ，Ｊ＝２．５Ｈｚ，１Ｈ），７．
５９（ｂｒ　ｓ，２Ｈ），７．３３－７．２１（，１Ｈ），６．８６（ｂｒ　ｓ，１Ｈ）
。
【０２９１】
　（調製例２．３０）
（２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）チオフェン－３－カルボン酸の調
製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に５－フルオロ－２－メルカプト安息香酸を用い、２－ブロモチオフェン－３－カルボン
酸と反応させ、２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）チオフェン－３－カ
ルボン酸を無色固体として収率９１％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－
ｄ６）δ１３．０５（ｂｒ　ｓ，２Ｈ），８．４３（ｄ，Ｊ＝２．５Ｈｚ，１Ｈ），７．
７０－７．４７（ｍ，２Ｈ），７．３３－７．１９（ｍ，１Ｈ），６．９５－６．７４（
ｍ，１Ｈ）。
【０２９２】
　（調製例２．３１）
（２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－４－（メチルスルホニル）安息
香酸の調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に５－フルオロ－２－メルカプト安息香酸を用い、２－クロロ－４－（メチルスルホニル
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）安息香酸と反応させ、２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－４－（メ
チルスルホニル）安息香酸を無色固体として収率８５％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００Ｍ
Ｈｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３．９３－１３．０１（ｍ，２Ｈ），８．０４－７．９６（
ｍ，１Ｈ），７．９２－７．８５（ｍ，１Ｈ），７．７７－７．６６（ｍ，１Ｈ），７．
６３－７．５２（ｍ，１Ｈ），７．４３－７．２８（ｍ，２Ｈ），３．０４（ｓ，３Ｈ）
；ＭＳ（ＥＳ－）ｍ／ｚ　３６９．１（Ｍ－１）。
【０２９３】
　（調製例２．３２）
（４－（４－クロロ－２－メチルフェニルチオ）－３－メチルベンゾニトリルの調製）
　調製例２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メルカプト安息香酸の代わり
に４－クロロ－２－メチルチオフェノールを用い、４－ブロモ－３－メチルベンゾニトリ
ルと反応させ、４－（４－クロロ－２－メチルフェニルチオ）－３－メチルベンゾニトリ
ルを無色固体として収率４１％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）
δ７．７０（ｓ，１Ｈ），７．５５（ｄ，Ｊ＝２．３Ｈｚ，１Ｈ），７．４９（ｄｄ，Ｊ
＝２．３，８．３Ｈｚ，１Ｈ），７．４２（ｄ，Ｊ＝８．３Ｈｚ，１Ｈ），７．３５（ｄ
ｄ，Ｊ＝２．３，８．３Ｈｚ，１Ｈ），６．６３（ｄ，Ｊ＝８．３Ｈｚ，１Ｈ），２．３
３（ｓ，３Ｈ），２．２４（ｓ，３Ｈ）。
【０２９４】
　（調製例３）
（２，２’－チオジ安息香酸ジメチルの調製）
　２，２’－チオジ安息香酸（１．３７ｇ、５．００ｍｍｏｌ）のメタノール（４０．０
ｍＬ）溶液を攪拌し、これに塩化チオニル数滴を加えた。混合物を還流温度で２時間攪拌
した。メタノールを除去し、固体残さをエーテルに溶解し、飽和炭酸水素ナトリウム溶液
および水で洗浄し、硫酸ナトリウムで乾燥し、濾過した。濾液を減圧下で濃縮した。２，
２’－チオジ安息香酸ジメチルを無色固体として収率９８％で単離した（１．４８ｇ）。
１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．８２（ｄｄ，Ｊ＝７．７，１．６Ｈｚ
，２Ｈ），７．５１－７．４３（ｍ，２Ｈ），７．４２－７．３４（ｍ，２Ｈ），７．１
２（ｄｄ，Ｊ＝７．７，１．６Ｈｚ，２Ｈ），３．７３（ｓ，６Ｈ）。
【０２９５】
　（調製例３．１）
（６，６’－チオビス（３－フルオロ安息香酸）ジメチルの調製）
　調製例３の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸の代わ
りに６，６’－チオビス（３－フルオロ安息香酸）を用い、６，６’－チオビス（３－フ
ルオロ安息香酸）ジメチルを白色固体として収率８８％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００Ｍ
Ｈｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ７．６６（ｄｄ，Ｊ＝９．０，２．９Ｈｚ，２Ｈ），７．３９
－７．３１（ｍ，２Ｈ），７．１７（ｄｄ，Ｊ＝９．０，５．３Ｈｚ，２Ｈ），３．７５
（ｓ，６Ｈ）。
【０２９６】
　（調製例３．２）
（５－フルオロ－２－（２－（メトキシカルボニル）フェニルチオ）安息香酸メチルの調
製）
　調製例３の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸の代わ
りに２－（２－カルボキシフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸を用い、５－フルオロ
－２－（２－（メトキシカルボニル）フェニルチオ）安息香酸メチルを無色固体として収
率９３％で得た。ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３２１．１（Ｍ＋１）。
【０２９７】
　（調製例３．３）
（５－フルオロ－２－（２－（メトキシカルボニル）－４－ニトロフェニルチオ）安息香
酸メチルの調製）
　調製例３の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸の代わ
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りに２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－５－ニトロ安息香酸を用い、
５－フルオロ－２－（２－（メトキシカルボニル）－４－ニトロフェニルチオ）安息香酸
メチルを無色固体として収率８７％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ

６）δ８．６２（ｄ，Ｊ＝２．６Ｈｚ，１Ｈ），８．１７（ｄｄ，Ｊ＝９．０，２．６Ｈ
ｚ，１Ｈ），７．７６（ｄｄ，Ｊ＝９．０，２．９Ｈｚ，１Ｈ），７．７３（ｄｄ，Ｊ＝
８．５，５．３Ｈｚ，１Ｈ），７．６２－７．５３（ｍ，１Ｈ），６．８７（ｄ，Ｊ＝９
．０Ｈｚ，１Ｈ），３．９１（ｓ，３Ｈ），３．６８（ｓ，３Ｈ）。
【０２９８】
　（調製例３．４）
（５－フルオロ－２－（２－（メトキシカルボニル）－４－（トリフルオロメチル）フェ
ニルチオ）安息香酸メチルの調製）
　調製例３の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸の代わ
りに２－（２－カルボキシ－４－（トリフルオロメチル）フェニルチオ）－５－フルオロ
安息香酸を用い、５－フルオロ－２－（２－（メトキシカルボニル）－４－（トリフルオ
ロメチル）フェニルチオ）安息香酸メチルを無色固体として収率９４％で得た。１Ｈ　Ｎ
ＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ８．１４（ｄ，Ｊ＝１．６Ｈｚ，１Ｈ），７．
７７－７．６９（ｍ，２Ｈ），７．６５（ｄｄ，Ｊ＝８．７，５．５Ｈｚ，１Ｈ），７．
５８－７．４８（ｍ，１Ｈ），６．９２（ｄ，Ｊ＝８．５Ｈｚ，１Ｈ），３．８６（ｓ，
３Ｈ），３．６８（ｓ，３Ｈ）。
【０２９９】
　（調製例３．５）
（５－アミノ－２－（２－（メトキシカルボニル）フェニルチオ）安息香酸メチルの調製
）
　調製例３の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸の代わ
りに５－アセトアミド－２－（２－カルボキシフェニルチオ）安息香酸を用い、５－アミ
ノ－２－（２－（メトキシカルボニル）フェニルチオ）安息香酸メチルを収率８６％で得
た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ７．８３（ｄｄ，Ｊ＝７．８，１
．５Ｈｚ，１Ｈ），７．３２（ｄｄｄ，Ｊ＝８．５，７．３，１．５Ｈｚ，１Ｈ），７．
２０－７．０８（ｍ，２Ｈ），６．９１（ｄ，Ｊ＝２．６Ｈｚ，１Ｈ），６．７１（ｄｄ
，Ｊ＝８．４，２．６Ｈｚ，１Ｈ），６．６７（ｄｄ，Ｊ＝８．２，０．９Ｈｚ，１Ｈ）
，５．８３（ｓ，２Ｈ），３．８２（ｓ，３Ｈ），３．５９（ｓ，３Ｈ）。
【０３００】
　（調製例４）
（１－（ヒドロキシメチル）－２－（（６－（ヒドロキシメチル）フェニル）チオ）ベン
ゼンの調製）
　２，２’－チオジ安息香酸ジメチル（１．２０ｇ、３．９７ｍｍｏｌ）を、エーテル／
テトラヒドロフラン混合物（１／１、４０．０ｍＬ）に溶解し、この溶液を攪拌して水素
化リチウムアルミニウム（０．６８ｇ）を加えた。混合物を周囲温度で１６時間攪拌した
。飽和硫酸ナトリウム溶液を加え、混合物をエチルエーテルで抽出した。有機層を硫酸ナ
トリウムで乾燥し、濾過し、濃縮し、１－（ヒドロキシメチル）－２－（（６－（ヒドロ
キシメチル）フェニル）チオ）ベンゼンを油状物として収率９７％で得た（０．９５ｇ）
。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．４９－７．４３（ｍ，２Ｈ），７．
３２－７．０９（ｍ，６Ｈ），４．７４（ｓ，４Ｈ），２．１５（ｓ，２Ｈ）。
【０３０１】
　（調製例４．１）
（５－フルオロ－１－（ヒドロキシメチル）－２－（（４－フルオロ－６－（ヒドロキシ
メチル）フェニル）チオ）ベンゼンの調製）
　調製例４の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸ジメチ
ルの代わりに６，６’－チオビス（３－フルオロ安息香酸）ジメチルを用い、５－フルオ
ロ－１－（ヒドロキシメチル）－２－（（４－フルオロ－６－（ヒドロキシメチル）フェ
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ニル）チオ）ベンゼンを無色固体として収率８４％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ
，ＣＤＣｌ３）δ７．２５（ｄｄ，Ｊ＝２．９，９．３Ｈｚ，２Ｈ），７．０８（ｄｄ，
Ｊ＝５．５，８．６Ｈｚ，２Ｈ），６．９５－６．８５（ｍ，２Ｈ），４．７１（ｓ，４
Ｈ）。
【０３０２】
　（調製例４．２）
（（５－フルオロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノー
ルの調製）
　調製例４の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸ジメチ
ルの代わりに５－フルオロ－２－（２－（メトキシカルボニル）フェニルチオ）安息香酸
メチルを用い、（５－フルオロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニ
ル）－メタノールを無色固体として収率８８％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，Ｃ
ＤＣｌ３）δ７．４２（ｄｄ，Ｊ＝７．４，１．４Ｈｚ，１Ｈ），７．３０－７．２１（
ｍ，３Ｈ），７．１７（ｄｄｄ，Ｊ＝９．０，７．１，１．４Ｈｚ，１Ｈ），６．９４（
ｄｄ，Ｊ＝７．７，１．０Ｈｚ，２Ｈ），４．７６（ｓ，２Ｈ），４．６９（ｓ，２Ｈ）
。
【０３０３】
　（調製例４．３）
（（２－（２－（ヒドロキシメチル）－５－メチルフェニルチオ）フェニル）メタノール
の調製）
　調製例４の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸ジメチ
ルの代わりに２－（２－カルボキシフェニルチオ）－４－メチル安息香酸メチルを用い、
（２－（２－（ヒドロキシメチル）－５－メチルフェニルチオ）フェニル）メタノールを
無色固体として収率８０％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．５
０（ｄ，Ｊ＝７．５Ｈｚ，１Ｈ），７．４１（ｄ，Ｊ＝７．７Ｈｚ，１Ｈ），７．２６（
ｔ，Ｊ＝７．０Ｈｚ，１Ｈ），７．１４（ｄｄ，Ｊ＝１１．０，７．８Ｈｚ，１Ｈ），６
．９３（ｄｄ，Ｊ＝７．７，１．３Ｈｚ，１Ｈ），６．８９（ｓ，１Ｈ），５．３１（ｔ
，Ｊ＝５．１Ｈｚ，１Ｈ），５．２３（ｔ，Ｊ＝５．１Ｈｚ，１Ｈ），４．５２（ｄ，Ｊ
＝５．１Ｈｚ，２Ｈ），４．４６（ｄ，Ｊ＝５．１Ｈｚ，２Ｈ），２．１６（ｓ，３Ｈ）
。
【０３０４】
　（調製例４．４）
（（２－（２－（ヒドロキシメチル）－４－メトキシフェニルチオ）フェニル）メタノー
ルの調製）
　調製例４の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸ジメチ
ルの代わりに２－（２－カルボキシフェニルチオ）－５－メトキシ安息香酸を用い、（２
－（２－（ヒドロキシメチル）－４－メトキシフェニルチオ）フェニル）メタノールを無
色固体として収率８５％で得た。ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　２５９．１（Ｍ－１７）。
【０３０５】
　（調製例４．５）
（（５－フルオロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）－５－メチルフェニルチオ）フェニ
ル）メタノールの調製）
　調製例４の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸ジメチ
ルの代わりに２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－４－メチル安息香酸
を用い、（５－フルオロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）－５－メチルフェニルチオ）
フェニル）メタノールを無色固体として収率７６％で得た。ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　２６
１．１（Ｍ－１７）。
【０３０６】
　（調製例４．６）
（（５－フルオロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）－４－メトキシフェニルチオ）フェ
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ニル）メタノールの調製）
　調製例４の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸ジメチ
ルの代わりに２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－５－メトキシ安息香
酸を用い、（５－フルオロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）－４－メトキシフェニルチ
オ）フェニル）メタノールを無色固体として収率８８％で得た。ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　
２７７．１（Ｍ－１７）。
【０３０７】
　（調製例４．７）
（（４－クロロ－２－（４－フルオロ－２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニ
ル）メタノールの調製）
　調製例４の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸ジメチ
ルの代わりに２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－４－クロロ安息香酸
を用い、（４－クロロ－２－（４－フルオロ－２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）
フェニル）メタノールを無色固体として収率９８％で得た。ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　２８
１．１（Ｍ－１７），２８３．１（Ｍ－１７）。
【０３０８】
　（調製例４．８）
（（２－（２－（ヒドロキシメチル）－６－メチルフェニルチオ）フェニル）メタノール
の調製）
　調製例４の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸ジメチ
ルの代わりに２－（２－カルボキシ－６－メチルフェニルチオ）安息香酸を用い、（２－
（２－（ヒドロキシメチル）－６－メチルフェニルチオ）フェニル）メタノールを無色固
体として収率８８％で得た。ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　２４３．１（Ｍ－１７）。
【０３０９】
　（調製例４．９）
（（４，５－ジフルオロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メ
タノールの調製）
　調製例４の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸ジメチ
ルの代わりに２－（２－カルボキシフェニルチオ）－４，５－ジフルオロ安息香酸を用い
、（４，５－ジフルオロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メ
タノールを無色固体として収率７４％で得た。ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　２６５．１（Ｍ－
１７）。
【０３１０】
　（調製例４．１０）
（（２－（２－（ヒドロキシメチル）－４－メチルフェニルチオ）フェニル）メタノール
の調製）
　調製例４の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸ジメチ
ルの代わりに２－（２－カルボキシ－５－メチルフェニルチオ）安息香酸を用い、（２－
（２－（ヒドロキシメチル）－４－メチルフェニルチオ）フェニル）メタノールを無色固
体として収率７４％で得た。ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　２４３．１（Ｍ－１７）。
【０３１１】
　（調製例４．１１）
（（４－クロロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノール
の調製）
　調製例４の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸ジメチ
ルの代わりに２－（２－カルボキシフェニルチオ）－４－クロロ安息香酸を用い、（４－
クロロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノールを無色固
体として収率７９％で得た。ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　２６３．１（Ｍ－１７），２６５．
１（Ｍ　－　１７）。
【０３１２】
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　（調製例４．１２）
（（４－フルオロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノー
ルの調製）
　調製例４の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸ジメチ
ルの代わりに２－（２－カルボキシフェニルチオ）－４－フルオロ安息香酸を用い、（４
－フルオロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノールを無
色固体として収率７５％で得た。ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　２４７．１（Ｍ－１７）。
【０３１３】
　（調製例４．１３）
（（２－（１－（ヒドロキシメチル）ナフタレン－２－イルチオ）フェニル）メタノール
の調製）
　調製例４の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸ジメチ
ルの代わりに２－（２－カルボキシフェニルチオ）－１－ナフトエ酸を用い、（２－（１
－（ヒドロキシメチル）ナフタレン－２－イルチオ）フェニル）メタノールを無色固体と
して収率７８％で得た。ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　２７９．１（Ｍ－１７）。
【０３１４】
　（調製例４．１４）
（（５－フルオロ－２－（１－（ヒドロキシメチル）ナフタレン－２－イルチオ）フェニ
ル）メタノールの調製）
　調製例４の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸ジメチ
ルの代わりに２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－１－ナフトエ酸を用
い、（５－フルオロ－２－（１－（ヒドロキシメチル）ナフタレン－２－イルチオ）フェ
ニル）メタノールを無色固体として収率８１％で得た。ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　２９７．
１（Ｍ－１７）。
【０３１５】
　（調製例４．１５）
（（４－フルオロ－２－（４－フルオロ－２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェ
ニル）メタノールの調製）
　調製例４の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸ジメチ
ルの代わりに２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－４－フルオロ安息香
酸を用い、（４－フルオロ－２－（４－フルオロ－２－（ヒドロキシメチル）フェニルチ
オ）フェニル）メタノールを無色固体として収率８９％で得た。ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　
２６５．１（Ｍ－１７）。
【０３１６】
　（調製例４．１６）
（（４，５－ジフルオロ－２－（４－フルオロ－２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ
）フェニル）メタノールの調製）
　調製例４の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸ジメチ
ルの代わりに２－（２－カルボキシ－４－フルオロフェニルチオ）－４，５－ジフルオロ
安息香酸を用い、（４，５－ジフルオロ－２－（４－フルオロ－２－（ヒドロキシメチル
）フェニルチオ）フェニル）メタノールを無色固体として収率７９％で得た。ＭＳ（ＥＳ
＋）ｍ／ｚ　２８３．１（Ｍ－１７）。
【０３１７】
　（調製例４．１７）
（（５－フルオロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）－４－（トリフルオロメチル）フェ
ニルチオ）フェニル）メタノールの調製）
　調製例４の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸ジメチ
ルの代わりに５－フルオロ－２－（２－（メトキシカルボニル）－４－（トリフルオロメ
チル）－フェニルチオ）安息香酸メチルを用い、（５－フルオロ－２－（２－（ヒドロキ
シメチル）－４－（トリフルオロメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノールを無色固
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体として収率９８％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ７．７４
（ｄ，Ｊ＝０．９Ｈｚ，１Ｈ），７．５１－７．４２（ｍ，２Ｈ），７．３９（ｄｄ，Ｊ
＝１０．１，２．９Ｈｚ，１Ｈ），７．２５－７．１４（ｍ，１Ｈ），６．７５（ｄ，Ｊ
＝８．２Ｈｚ，１Ｈ），５．６０（ｔ，Ｊ＝５．４Ｈｚ，１Ｈ），５．４６（ｔ，Ｊ＝５
．４Ｈｚ，１Ｈ），４．５８（ｄ，Ｊ＝５．４Ｈｚ，２Ｈ），４．４４（ｄ，Ｊ＝５．４
Ｈｚ，２Ｈ）。
【０３１８】
　（調製例４．１８）
（（５－アミノ－２－（２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノール
の調製）
　調製例４の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸ジメチ
ルの代わりに５－アミノ－２－（２－（メトキシカルボニル）フェニルチオ）安息香酸メ
チルを用い、（５－アミノ－２－（２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）
－メタノールを無色固体として収率９１％で得た。ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　２６２．１（
Ｍ＋１）。
【０３１９】
　（調製例４．１９）
（１－（ヒドロキシメチル）－２－（（６－ヒドロキシメチルフェニル）（メチル）アミ
ノ）ベンゼンの調製）
　調製例４の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸ジメチ
ルの代わりに２，２’－（メチルアザンジイル）ジ安息香酸ジメチルを用い、１－（ヒド
ロキシメチル）－２－（（６－ヒドロキシメチルフェニル）（メチル）アミノ）ベンゼン
を無色油状物として収率８８％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）
δ７．４８－７．４０（ｍ，２Ｈ），７．１９－７．０９（ｍ，２Ｈ），７．０８－６．
９９（ｍ，２Ｈ），６．８８－６．８０（ｍ，２Ｈ），５．０４（ｔ，Ｊ＝５．５Ｈｚ，
２Ｈ），４．１７（ｄ，Ｊ＝５．５Ｈｚ，４Ｈ），３．００（ｓ，３Ｈ）。
【０３２０】
　（調製例５）
（（５－フルオロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）－４－ニトロフェニルチオ）フェニ
ル）メタノールの調製）
　ホウ化水素ナトリウム（０．３９ｇ、１０．３０ｍｍｏｌ）のテトラヒドロフラン（３
０ｍＬ）懸濁物に、７０℃で５－フルオロ－２－（２－（メトキシカルボニル）－４－ニ
トロフェニルチオ）安息香酸メチル（０．９４ｇ、２．５７ｍｍｏｌ）を加えた。混合物
を１５分間攪拌した。メタノール（５ｍＬ）を滴下した。混合物を周囲温度まで冷却し、
飽和塩化アンモニウム水溶液（１０ｍＬ）を加えた。混合物を１．５時間攪拌した。有機
層を分離し、水相を酢酸エチルで抽出した。有機溶液を合わせ、硫酸ナトリウムで乾燥し
、濾過し、減圧下で濃縮し、（５－フルオロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）－４－ニ
トロフェニルチオ）フェニル）メタノールを無色固体として収率８８％で得た（０．７１
ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ８．２６（ｄ，Ｊ＝２．５Ｈｚ
，１Ｈ），７．９２（ｄｄ，Ｊ＝８．７，２．５Ｈｚ，１Ｈ），７．５５（ｄｄ，Ｊ＝８
．７，５．７Ｈｚ，１Ｈ），７．４２（ｄｄ，Ｊ＝１０．０，２．８Ｈｚ，１Ｈ），７．
２７－７．１７（ｍ，１Ｈ），６．６７（ｄ，Ｊ＝８．７Ｈｚ，１Ｈ），５．４４（ｂｒ
　ｓ，２Ｈ），４．６１（ｓ，２Ｈ），４．４４（ｓ，２Ｈ）。
【０３２１】
　（調製例６）
（（５－フルオロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）－６－ニトロフェニルチオ）フェニ
ル）メタノールの調製）
　２－（２－カルボキシ－６－ニトロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸（１．４５
ｇ、４．３０ｍｍｏｌ）のテトラヒドロフラン（５５ｍＬ）溶液を攪拌し、これにボラン
テトラヒドロフラン錯体溶液（１Ｍテトラヒドロフラン溶液１４．００ｍＬ、１４．００
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ｍｍｏｌ）を加えた。混合物を周囲温度で一晩撹拌し、メタノール（１５ｍＬ）を加えた
。減圧下で溶媒を除去し、残渣を酢酸エチル（７５ｍＬ）に溶解した。この溶液を水およ
び炭酸水素ナトリウムで洗浄し、硫酸ナトリウムで乾燥し、濾過し、減圧下で濃縮し、（
５－フルオロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）－６－ニトロフェニルチオ）フェニル）
メタノールを暗色油状物として収率７３％で得た（１．０２ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ（３００
ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ７．８５－７．８０（ｍ，２Ｈ），７．７２－７．６３（ｍ
，１Ｈ），７．２４（ｄｄ，Ｊ＝９．９，２．８Ｈｚ，１Ｈ），７．０３－６．９４（ｍ
，１Ｈ），６．７３（ｄｄ，Ｊ＝８．６，５．５Ｈｚ，１Ｈ），５．５３（ｔ，Ｊ＝５．
５Ｈｚ，２Ｈ），４．４９（ｄ，Ｊ＝５．５Ｈｚ，２Ｈ），４．３９（ｄ，Ｊ＝５．５Ｈ
ｚ，２Ｈ）。
【０３２２】
　（調製例６．１）
（（５－クロロ－２－（４－フルオロ－２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニ
ル）メタノールの調製）
　調製例６の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－（２－カルボキシ－６－ニト
ロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸の代わりに２－（２－カルボキシ－４－クロロ
フェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸を用い、ボランと反応させ、（５－クロロ－２－
（４－フルオロ－２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノールを無色
油状物として収率５１％で得た。ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　２８１．１（Ｍ－１７），２８
３．１（Ｍ－１７）。
【０３２３】
　（調製例６．２）
（（５－（エチルアミノ）－２－（２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）
メタノールの調製）
　調製例６の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－（２－カルボキシ－６－ニト
ロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸の代わりに５－アセトアミド－２－（２－カル
ボキシフェニルチオ）安息香酸を用い、ボランと反応させ、（５－（エチルアミノ）－２
－（２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノールをを無色油状物とし
て収率５２％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ７．４１－７．
３６（ｍ，１Ｈ），７．１１（ｄ，Ｊ＝８．３Ｈｚ，１Ｈ），７．０９－６．９８（ｍ，
２Ｈ），６．８３（ｄ，Ｊ＝２．５Ｈｚ，１Ｈ），６．５３（ｄｄ，Ｊ＝７．５，１．５
Ｈｚ，１Ｈ），６．４４（ｄｄ，Ｊ＝８．４，２．５Ｈｚ，１Ｈ），６．００（ｓ，１Ｈ
），５．２４（ｓ，１Ｈ），５．０６（ｓ，１Ｈ），４．５２（ｓ，２Ｈ），４．３５（
ｓ，２Ｈ），３．１１－２．９１（ｍ，２Ｈ），１．１４（ｔ，Ｊ＝７．１Ｈｚ，３Ｈ）
。
【０３２４】
　（調製例６．３）
（５－クロロ－１－（ヒドロキシメチル）－２－（（４－クロロ－６－（ヒドロキシメチ
ル）フェニル）チオ）ベンゼンの調製）
　調製例６の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－（２－カルボキシ－６－ニト
ロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸の代わりに６，６’－チオビス（３－クロロ安
息香酸）を用い、ボランと反応させ、５－クロロ－１－（ヒドロキシメチル）－２－（（
４－クロロ－６－（ヒドロキシメチル）フェニル）チオ）ベンゼンを無色固体として収率
９８％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ７．５２（ｄ，Ｊ＝２
．５Ｈｚ，２Ｈ），７．２７（ｄｄ，Ｊ＝８．３，２．５Ｈｚ，２Ｈ），７．０２（ｄ，
Ｊ＝８．３Ｈｚ，２Ｈ），５．４６（ｔ，Ｊ＝５．５Ｈｚ，２Ｈ），４．４７（ｄ，Ｊ＝
５．５Ｈｚ，４Ｈ）。
【０３２５】
　（調製例６．４）
（２－（５－フルオロ－２－｛［４－フルオロ－２－（ヒドロキシメチル）－フェニル］
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チオ｝フェニル）エタノールの調製）
　調製例６の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－（２－カルボキシ－６－ニト
ロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸の代わりに２－（２－（カルボキシメチル）－
４－フルオロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸を用い、ボランと反応させ、２－（
５－フルオロ－２－｛［４－フルオロ－２－（ヒドロキシメチル）－フェニル］チオ｝フ
ェニル）エタノールを無色固体として収率８６％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，
ＤＭＳＯ－ｄ６）δ７．２９（ｄ，Ｊ＝１０．２Ｈｚ，１Ｈ），７．１９（ｄｄ，Ｊ＝１
０．２，１．８Ｈｚ，１Ｈ），７．０６（ｄｄ，Ｊ＝６．８，１．８Ｈｚ，２Ｈ），７．
００（ｓ，２Ｈ），５．４７（ｓ，１Ｈ），４．７３（ｓ，１Ｈ），４．４８（ｓ，２Ｈ
），３．５６（ｔ，Ｊ＝６．８Ｈｚ，２Ｈ），２．８３（ｔ，Ｊ＝６．８Ｈｚ，２Ｈ）。
【０３２６】
　（調製例６．５）
（２－（５－クロロ－２－（４－フルオロ－２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フ
ェニル）エタノールの調製）
　調製例６の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－（２－カルボキシ－６－ニト
ロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸の代わりに２－（２－（カルボキシメチル）－
４－クロロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸を用い、ボランと反応させ、２－（５
－クロロ－２－（４－フルオロ－２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）エ
タノールを無色固体として収率８６％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－
ｄ６）δ７．３５（ｄ，Ｊ＝２．３Ｈｚ，１Ｈ），７．３１（ｄ，Ｊ＝２．３Ｈｚ，１Ｈ
），７．２５（ｄｄ，Ｊ＝８．５，５．７Ｈｚ，１Ｈ），７．１７（ｄｄ，Ｊ＝８．５，
２．３Ｈｚ，１Ｈ），７．１９－７．０６（ｍ，１Ｈ），６．７５（ｄ，Ｊ＝８．５Ｈｚ
，１Ｈ），５．４６（ｓ，１Ｈ），４．７６（ｓ，１Ｈ），４．４５（ｓ，２Ｈ），３．
５９（ｔ，Ｊ＝６．８Ｈｚ，２Ｈ），２．８３（ｔ，Ｊ＝６．８Ｈｚ，２Ｈ）。
【０３２７】
　（調製例６．６）
（２－（２－（２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）エタノールの調製）
　調製例６の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－（２－カルボキシ－６－ニト
ロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸の代わりに２－（２－（カルボキシメチル）フ
ェニルチオ）安息香酸を用い、ボランと反応させ、２－（２－（２－（ヒドロキシメチル
）フェニルチオ）フェニル）エタノールを無色油状物として収率８９％で得た。ＭＳ（Ｅ
Ｓ＋）ｍ／ｚ　２４３．１（Ｍ－１７）。
【０３２８】
　（調製例６．７）
（（５－クロロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノール
の調製）
　調製例６の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－（２－カルボキシ－６－ニト
ロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸の代わりに２－［（２－カルボキシフェニル）
チオ］－５－クロロ安息香酸を用い、ボランと反応させ、（５－クロロ－２－（２－（ヒ
ドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノールを無色固体として収率８５％で得
た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ７．６０－７．５０（ｍ，２Ｈ）
，７．３６－７．２９（ｍ，１Ｈ），７．２２（ｄｄｄ，Ｊ＝８．９，７．９，２．０Ｈ
ｚ，２Ｈ），７．０５（ｄｄ，Ｊ＝７．７，１．１Ｈｚ，１Ｈ），６．９６（ｄ，Ｊ＝８
．３Ｈｚ，１Ｈ），５．４４（ｂｒ　ｓ，１Ｈ），５．２８（ｂｒ　ｓ，１Ｈ），４．４
８（ｄ，Ｊ＝３．９Ｈｚ，４Ｈ）。
【０３２９】
　（調製例６．８）
（（２－（２－（ヒドロキシメチル）－４－（トリフルオロメチル）フェニルチオ）フェ
ニル）メタノールの調製）
　調製例６の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－（２－カルボキシ－６－ニト
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ロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸の代わりに２－［（２－カルボキシフェニル）
チオ］－５－（トリフルオロメチル）安息香酸を用い、ボランと反応させ、（２－（２－
（ヒドロキシメチル）－４－（トリフルオロメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノー
ルを無色固体として収率８３％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）
δ７．７６（ｄ，Ｊ＝１．４Ｈｚ，１Ｈ），７．６１（ｄ，Ｊ＝８．０Ｈｚ，１Ｈ），７
．５０－７．４５（ｍ，２Ｈ），７．３５－７．３０（ｍ，２Ｈ），６．８４（ｄ，Ｊ＝
８．０Ｈｚ，１Ｈ），５．５８（ｓ，１Ｈ），５．２９（ｓ，１Ｈ），４．５８（ｓ，２
Ｈ），４．４８（ｓ，２Ｈ）。
【０３３０】
　（調製例６．９）
（（５－フルオロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）－４－（メチルスルホニル）フェニ
ルチオ）フェニル）メタノールの調製）
　調製例６の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－（２－カルボキシ－６－ニト
ロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸の代わりに２－（２－カルボキシ－４－（メチ
ルスルホニル）フェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸を用い、ボランと反応させ、（５
－フルオロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）－４－（メチルスルホニル）フェニルチオ
）フェニル）メタノールを無色固体として収率８０％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨ
ｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ７．９６（ｄ，Ｊ＝２．０Ｈｚ，１Ｈ），７．６１（ｄｄ，Ｊ＝
８．３，２．０Ｈｚ，１Ｈ），７．５１（ｄｄ，Ｊ＝８．３，５．７Ｈｚ，１Ｈ），７．
４１（ｄｄ，Ｊ＝１０．１，３．０Ｈｚ，１Ｈ），７．２５－７．１６（ｍ，１Ｈ），６
．７３（ｄ，Ｊ＝８．３Ｈｚ，１Ｈ），５．６４（ｔ，Ｊ＝５．０Ｈｚ，１Ｈ），５．４
７（ｔ，Ｊ＝５．７，５．０Ｈｚ，１Ｈ），４．６０（ｄ，Ｊ＝３．０Ｈｚ，２Ｈ），４
．４４（ｄ，Ｊ＝３．０Ｈｚ，２Ｈ），３．１３（ｓ，３Ｈ）。
【０３３１】
　（調製例６．１０）
（（４－（４－フルオロ）－２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）－３－（ヒドロキ
シメチル）－Ｎ，Ｎ－ジメチルベンゼンスルホンアミドの調製）
　調製例６の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－（２－カルボキシ－６－ニト
ロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸の代わりに２－（２－カルボキシ－４－（Ｎ，
Ｎ－ジメチルスルファモイル）フェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸を用い、ボランと
反応させ、（４－（４－フルオロ）－２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）－３－（
ヒドロキシメチル）－Ｎ，Ｎ－ジメチルベンゼンスルホンアミドを粘性油状物として収率
８８％で得た。ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３５５．１（Ｍ－１７）。
【０３３２】
　（調製例６．１１）
（１－（ヒドロキシメチル）－２－（（６－ヒドロキシメチルフェニル）スルホニル）ベ
ンゼンの調製）
　調製例６の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－（２－カルボキシ－６－ニト
ロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸の代わりに２，２’－スルホニルジ安息香酸を
用い、ボランと反応させ、１－（ヒドロキシメチル）－２－（（６－ヒドロキシメチルフ
ェニル）スルホニル）ベンゼンを無色固体として収率８８％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３０
０ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ８．０２－７．９２（ｍ，２Ｈ），７．８１－７．６８（
ｍ，４Ｈ），７．６０－７．４９（ｍ，２Ｈ），５．３９（ｔ，Ｊ＝５．６６Ｈｚ，１Ｈ
），４．５０（ｄ，Ｊ＝５．４２Ｈｚ，４Ｈ）。
【０３３３】
　（調製例６．１２）
（５－フルオロ－１－（ヒドロキシメチル）－２－（（４－フルオロ－６－ヒドロキシメ
チルフェニル）スルホニル）ベンゼンの調製）
　調製例６の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－（２－カルボキシ－６－ニト
ロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸の代わりに６，６’－スルホニルビス（３－フ
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ルオロ安息香酸）を用い、ボランと反応させ、５－フルオロ－１－（ヒドロキシメチル）
－２－（（４－フルオロ－６－ヒドロキシメチルフェニル）スルホニル）ベンゼンを無色
固体として得て、これを精製することなく次の工程で使用した。ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　
２９７．１（Ｍ　－　１７）。
【０３３４】
　（調製例６．１３）
（１－（２－ヒドロキシエチル）－２－（（６－（２－ヒドロキシエチル）フェニル）チ
オ）ベンゼンの調製）
　調製例６の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－（２－カルボキシ－６－ニト
ロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸の代わりに２－（２－（（６－カルボキシメチ
ルフェニル）チオ）フェニル）酢酸を用い、ボランと反応させ、１－（２－ヒドロキシエ
チル）－２－（（６－（２－ヒドロキシエチル）フェニル）チオ）ベンゼンを粘性油状物
として収率７３％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ７．３０（
ｄｄ，Ｊ＝７．５，１．３Ｈｚ，２Ｈ），７．２４－７．１７（ｍ，２Ｈ），７．１６－
７．０９（ｍ，２Ｈ），６．９４（ｄｄ，Ｊ＝７．５，１．３Ｈｚ，２Ｈ），４．６７（
ｂｒ　ｓ，２Ｈ），３．５６（ｔ，Ｊ＝７．２Ｈｚ，４Ｈ），２．８４（ｔ，Ｊ＝７．２
Ｈｚ，４Ｈ）。
【０３３５】
　（調製例６．１４）
（（５－フルオロ－２－（４－（ヒドロキシメチル）チオフェン－３－イルチオ）フェニ
ル）メタノールの調製）
　調製例６の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－（２－カルボキシ－６－ニト
ロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸の代わりに４－（２－カルボキシ－４－フルオ
ロフェニルチオ）チオフェン－３－カルボン酸を用い、ボランと反応させ、（５－フルオ
ロ－２－（４－（ヒドロキシメチル）チオフェン－３－イルチオ）フェニル）メタノール
を粘性油状物として収率７２％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）
δ７．６８（ｄ，Ｊ＝５．４Ｈｚ，１Ｈ），７．２３（ｄｄ，Ｊ＝９．９，２．９Ｈｚ，
１Ｈ），７．１９（ｄ，Ｊ＝５．５Ｈｚ，１Ｈ），７．０６－６．９６（ｍ，１Ｈ），６
．８９（ｄｄ，Ｊ＝８．６，５．５Ｈｚ，１Ｈ），５．４８（ｓ，１Ｈ），５．２０（ｓ
，１Ｈ），４．５８（ｓ，２Ｈ），４．４２（ｓ，２Ｈ）。
【０３３６】
　（調製例６．１５）
（（５－フルオロ－２－（３－（ヒドロキシメチル）チオフェン－２－イルチオ）フェニ
ル）メタノールの調製）
　調製例６の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－（２－カルボキシ－６－ニト
ロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸の代わりに２－（２－カルボキシ－４－フルオ
ロフェニルチオ）チオフェン－３－カルボン酸を用い、ボランと反応させ、（５－フルオ
ロ－２－（３－（ヒドロキシメチル）チオフェン－２－イルチオ）フェニル）メタノール
を粘性油状物として収率８１％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）
δ７．５２（ｄ，Ｊ＝３．３Ｈｚ，１Ｈ），７．４７－７．４３（ｍ，１Ｈ），７．２５
（ｄｄ，Ｊ＝２．８，８．５Ｈｚ，１Ｈ），７．０５－６．９６（ｍ，１Ｈ），６．９２
（ｄｄ，Ｊ＝５．５，８．５Ｈｚ，１Ｈ），４．５３（ｓ，２　Ｈ），４．３８（ｂｒ　
ｓ，２Ｈ），４．２５（ｄ，Ｊ＝１．０Ｈｚ，２Ｈ）。
【０３３７】
　（調製例６．１６）
（（５－フルオロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）－５－（メチルスルホニル）フェニ
ルチオ）フェニル）メタノールの調製）
　調製例６の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－（２－カルボキシ－６－ニト
ロフェニルチオ）－５－フルオロ安息香酸の代わりに２－（２－カルボキシ－４－フルオ
ロフェニルチオ）－４－（メチルスルホニル）安息香酸を用い、ボランと反応させ、（５
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－フルオロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）－５－（メチルスルホニル）フェニルチオ
）フェニル）メタノールを粘性油状物として収率４４％で得た。ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　
３２５．１（Ｍ－１７）。
【０３３８】
　（調製例７）
（ビス（２－（ブロモメチル）－４－フルオロフェニル）スルファンの調製）
（２－（２－（ヒドロキシメチル）－４－フルオロフェニルチオ）－５－フルオロフェニ
ル）メタノール（０．７１ｇ、２．５１ｍｍｏｌ）の乾燥エーテル（４０．０ｍＬ）溶液
を攪拌し、三臭化リン（２．０４ｇ、７．５２ｍｍｏｌ）を一度に加えた。混合物を周囲
温度で１６時間攪拌し、水で洗浄し、硫酸マグネシウムで乾燥し、濾過した。濾液を減圧
下で濃縮し、ビス（２－（ブロモメチル）－４－フルオロフェニル）スルファンを無色固
体として収率９５％で得た（１．００ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）
δ７．１９（ｄｄ，Ｊ＝９．２，２．３Ｈｚ，２Ｈ），７．１３（ｄｄ，Ｊ＝８．７，５
．５Ｈｚ，２Ｈ），６．９７－６．８９（ｍ，２Ｈ），４．６２（ｓ，４Ｈ）。
【０３３９】
　（調製例７．１）
（（２－（ブロモメチル）－４－フルオロフェニル）（２－（ブロモメチル）－４－ニト
ロフェニル）スルファンの調製）
　調製例７の手順にしたがい、重要な改変ではないが、（２－（２－（ヒドロキシメチル
）－４－フルオロフェニルチオ）－５－フルオロフェニル）メタノールの代わりに（５－
フルオロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）－４－ニトロフェニルチオ）フェニル）メタ
ノールを用い、三臭化リンと反応させ、（２－（ブロモメチル）－４－フルオロフェニル
）（２－（ブロモメチル）－４－ニトロフェニル）スルファンを無色固体として収率６６
％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．２２－７．１６（ｍ，２Ｈ
），７．１６－７．０９（ｍ，２Ｈ），６．９８－６．８８（ｍ，２Ｈ），４．６２（ｓ
，４Ｈ）。
【０３４０】
　（調製例７．２）
（３－ブロモメチル－４－（２－ブロモメチル－４－フルオロフェニルチオ）－Ｎ，Ｎ－
ジメチルベンゼンスルホンアミドの調製）
　調製例７の手順にしたがい、重要な改変ではないが、（２－（２－（ヒドロキシメチル
）－４－フルオロフェニルチオ）－５－フルオロフェニル）メタノールの代わりに４－（
４－フルオロ－２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）－３－（ヒドロキシメチル）－
Ｎ，Ｎ－ジメチルベンゼンスルホンアミドを用い、三臭化リンと反応させ、３－ブロモメ
チル－４－（２－ブロモメチル－４－フルオロフェニルチオ）－Ｎ，Ｎ－ジメチルベンゼ
ンスルホンアミドを無色固体として収率６６％で得た。ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　４９８．
１（Ｍ＋１）。
【０３４１】
　（調製例７．３）
（２，２’－スルホニルビス（（ブロモメチル）ベンゼン）の調製）
　調製例４の手順にしたがい、重要な改変ではないが、（２－（２－（ヒドロキシメチル
）－４－フルオロフェニルチオ）－５－フルオロフェニル）メタノールの代わりに１－（
ヒドロキシメチル）－２－（（６－ヒドロキシメチルフェニル）スルホニル）ベンゼンを
用い、三臭化リンと反応させ、２，２’－スルホニルビス（（ブロモメチル）ベンゼン）
を淡桃色固体として収率４７％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）
δ８．０４（ｄｄ，Ｊ＝７．９，１．１Ｈｚ，２Ｈ），７．７７－７．７２（ｍ，２Ｈ）
，７．６７－７．６０（ｍ，４Ｈ），４．８３（ｓ，４Ｈ）。
【０３４２】
　（調製例７．４）
（４，４’－スルホニルビス（３－（ブロモメチル）－１－フルオロベンゼン）の調製）
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　調製例７の手順にしたがい、重要な改変ではないが、（２－（２－（ヒドロキシメチル
）－４－フルオロフェニルチオ）－５－フルオロフェニル）メタノールの代わりに５－フ
ルオロ－１－（ヒドロキシメチル）－２－（（４－フルオロ－６－ヒドロキシメチルフェ
ニル）スルホニル）ベンゼンを用い、三臭化リンと反応させ、４，４’－スルホニルビス
（３－（ブロモメチル）－１－フルオロベンゼン）を無色固体として収率２１％で得た。
１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ８．１７（ｄｄ，Ｊ＝５．６，８．７
Ｈｚ，２Ｈ），７．５８（ｄｄ，Ｊ＝２．７，９．６Ｈｚ，２Ｈ），７．５０（ｄｄｄ，
Ｊ＝２．７，８．２，８．７Ｈｚ，２Ｈ），４．７８（ｓ，４Ｈ）。
【０３４３】
　（調製例８）
（２，２’－（メチルアザンジイル）ジ安息香酸ジメチルの調製）
　Ｎ－メチルアントラニル酸メチル（５．００ｇ、３０．２７ｍｍｏｌ）および２－ヨー
ド安息香酸メチル（７．６２ｇ、２９．０９ｍｍｏｌ）をジブチルエーテル（５０ｍＬ）
に溶解した。炭酸カリウム（２．８０ｇ、２０．０ｍｍｏｌ）、銅粉末（０．５３ｇ、８
．３４ｍｍｏｌ）およびヨウ化銅（０．４２ｇ、２．２１ｍｍｏｌ）を加えた。混合物を
還流下で７０時間加熱し、冷却し、濾過した。濾液を減圧下で濃縮し、残渣をエーテルに
溶解し、水で洗浄し、乾燥し、濾過した。濾液を減圧下で濃縮し、残渣をフラッシュカラ
ムクロマトグラフィーで精製し、２，２’－（メチルアザンジイル）ジ安息香酸ジメチル
を無色固体として収率１５％で得た（１．３２ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭ
ＳＯ－ｄ６）δ７．２１（ｄｄｄ，Ｊ＝８．３，７．５，１．７Ｈｚ，２Ｈ），７．１６
（ｄｄ，Ｊ＝７．５，１．７Ｈｚ，２Ｈ），６．８８（ｄｄ，Ｊ＝８．３，１．０Ｈｚ，
２Ｈ），６．８１－６．７３（ｍ，２Ｈ），３．０６（ｓ，６　Ｈ），３．０１（ｓ，３
Ｈ）。
【０３４４】
　（調製例９）
（２，２’－スルホニルジ安息香酸の調製）
　２，２’－チオジ安息香酸（０．５５ｇ、２．００ｍｍｏｌ）を、過ヨウ素酸ナトリウ
ム（１．３０ｇ、６．００ｍｍｏｌ）に水（１５ｍＬ）を加えたものと混合した。混合物
を１４０℃の油浴で３時間加熱し、過ヨウ素酸ナトリウム（０．４０ｇ、６．００ｍｍｏ
ｌ）をさらに加えた。混合物を２時間加熱し、減圧下で乾燥するまで濃縮した。残渣を熱
メタノールで抽出した。抽出物を合わせ、減圧下で濃縮し、２，２’－スルホニルジ安息
香酸を無色固体として収率９８％で得た（０．６０ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，
ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３．５６（ｓ，２Ｈ），８．００（ｄｄ，Ｊ＝１．２，７．７Ｈｚ
，２Ｈ），７．７５－７．６０（ｍ，６Ｈ）。
【０３４５】
　（調製例９．１）
（６，６’－スルホニルビス（３－フルオロ安息香酸）の調製）
　調製例９の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２，２’－チオジ安息香酸の代わ
りに６，６’－チオビス（３－フルオロ安息香酸）を用い、６，６’－スルホニルビス（
３－フルオロ安息香酸）を無色固体として収率９５％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨ
ｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３．７６（ｓ，２Ｈ），８．１１－８．０３（ｍ，２Ｈ），７
．５８－７．４９（ｍ，４Ｈ）。
【０３４６】
　（調製例１０）
（２－（２－（（６－カルボキシメチルフェニル）チオ）フェニル）酢酸の調製）
　２－（２－（（６－シアノメチルフェニル）チオ）フェニル）アセトニトリル（２．０
０ｇ、７．５７ｍｍｏｌ）を、水酸化ナトリウム水溶液（１．２１ｇ、３０．３ｍｍｏｌ
、４０ｍＬ）中、還流下で７時間攪拌した。濃塩酸で混合物を酸性にし、得られた固体を
濾過によって集め、乾燥し、２－（２－（（６－カルボキシメチルフェニル）チオ）－フ
ェニル）酢酸を無色固体として収率９５％で得た（２．１７ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ（３００
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ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１２．３６（ｓ，２Ｈ），７．３１（ｄｄ，Ｊ＝１．５，７
．４Ｈｚ，２Ｈ），７．２５－７．１５（ｍ，４Ｈ），７．０３（ｄｄ，Ｊ＝１．５，７
．４Ｈｚ，２Ｈ），３．６９（ｓ，４Ｈ）。
【０３４７】
　（調製例１１）
（３－（クロロメチル）－４－（２－（クロロメチル）－４－フルオロフェニルチオ）チ
オフェンの調製）
（５－フルオロ－２－（４－（ヒドロキシメチル）チオフェン－３－イルチオ）フェニル
）メタノール（０．６４ｇ、２．３７ｍｍｏｌ）のジクロロメタン（２０ｍＬ）溶液を攪
拌し、塩化チオニル（２．８０ｍＬ、２３．００ｍｍｏｌ）を加え、混合物を周囲温度に
１６時間維持し、水で洗浄した。有機層を分離し、硫酸ナトリウムで乾燥し、濾過した。
濾液を減圧下で乾燥するまで濃縮し、３－（クロロメチル）－４－（２－（クロロメチル
）－４－フルオロフェニルチオ）チオフェンを桃色油状物として収率９８％で得た。１Ｈ
　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ７．８４（ｄ，Ｊ＝３．２Ｈｚ，１Ｈ），
７．７４（ｄ，Ｊ＝３．２Ｈｚ，１Ｈ），７．４３（ｄｄ，Ｊ＝９．４，２．９Ｈｚ，１
Ｈ），７．１９－７．１０（ｍＨｚ，１Ｈ），７．０２（ｄｄ，Ｊ＝８．５，５．６Ｈｚ
，１Ｈ），４．８９（ｓ，２Ｈ），４．５９（ｓ，２Ｈ）。
【０３４８】
　（調製例１１．１）
（３－（クロロメチル）－２－（２－（クロロメチル）－４－フルオロフェニルチオ）チ
オフェンの調製）
　調製例１１の手順にしたがい、重要な改変ではないが、（５－フルオロ－２－（４－（
ヒドロキシメチル）チオフェン－３－イルチオ）フェニル）メタノールの代わりに（５－
フルオロ－２－（３－（ヒドロキシメチル）チオフェン－２－イルチオ）フェニル）メタ
ノールを用い、３－（クロロメチル）－２－（２－（クロロメチル）－４－フルオロフェ
ニルチオ）チオフェンを緑色がかった油状物として収率９８％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３
００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ７．４３（ｄ，Ｊ＝５．５Ｈｚ，１Ｈ），７．１９（ｄ
，Ｊ＝５．５Ｈｚ，１Ｈ），７．１５（ｄｄ，Ｊ＝８．７，３．０Ｈｚ，１Ｈ），７．０
６（ｄｄ，Ｊ＝８．７，５．５Ｈｚ，１Ｈ），６．９６－６．８８（ｍ，１Ｈ），４．７
８（ｓ，２Ｈ），４．６７（ｓ，２Ｈ）。
【０３４９】
　（調製例１１．２）
（（２－（クロロメチル）－４－フルオロフェニル）（２－（クロロメチル）－５－（メ
チルスルホニル）フェニル）スルファンの調製）
　調製例１１の手順にしたがい、重要な改変ではないが、（５－フルオロ－２－（４－（
ヒドロキシメチル）チオフェン－３－イルチオ）フェニル）メタノールの代わりに（２－
（４－フルオロ－２－ヒドロキシメチルフェニルチオ）－５－メタンスルホニルフェニル
）メタノールを用い、（２－（クロロメチル）－４－フルオロフェニル）（２－（クロロ
メチル）－５－（メチルスルホニル）フェニル）スルファンを桃色固体として収率８４％
で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ７．８３－７．７６（ｍ，２
Ｈ），７．５９（ｄｄ，Ｊ＝９．５，２．９Ｈｚ，１Ｈ），７．４７（ｄｄ，Ｊ＝８．７
，５．７Ｈｚ，１Ｈ），７．３５－７．３３（ｍ，１Ｈ），７．３３－７．２６（ｍ，１
Ｈ），４．９７（ｓ，２Ｈ），４．８６（ｓ，２Ｈ），３．１２（ｓ，３Ｈ）。
【０３５０】
　（調製例１２）
（４－クロロ－２－（４－フルオロ－２－メチルフェノキシ）－１－メチルベンゼンの調
製）
　ヨウ化第一銅（０．１９ｇ、１．００ｍｍｏｌ）、Ｎ，Ｎ－ジメチルグリシン塩酸塩（
０．４２ｇ、３．００ｍｍｏｌ）、炭酸セシウム（３．２５ｇ、１０．００ｍｍｏｌ）、
５－クロロ－２－メチルフェノール（１．０７ｇ、７．５０ｍｍｏｌ）および１－ブロモ
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－４－フルオロ－２－メチルベンゼン（１．３２ｇ、５．００ｍｍｏｌ）をジオキサン（
１０ｍＬ）中で混合し、密閉容器中、１２０℃で１６時間加熱し、周囲温度まで冷却し、
酢酸エチル（２００ｍＬ）で希釈し、炭酸水素ナトリウム水溶液で洗浄し（２０ｍＬ×２
回）、無水硫酸ナトリウムで乾燥し、濾過した。濾液を減圧下で濃縮し、残渣をカラムク
ロマトグラフィーでヘキサンを用いて溶出させて精製し、４－クロロ－２－（４－フルオ
ロ－２－メチルフェノキシ）－１－メチルベンゼンを淡黄色固体として収率３９％で得た
（０．４２ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．８９（ｄｄ，Ｊ＝８
．３，２．２Ｈｚ，１Ｈ），７．４６（ｄ，Ｊ＝２．２Ｈｚ，１Ｈ），７．３９（ｄ，Ｊ
＝８．３Ｈｚ，１Ｈ），７．２１（ｄ，Ｊ＝８．１Ｈｚ，１Ｈ），７．０９（ｄｄ，Ｊ＝
８．１，２．０Ｈｚ，１Ｈ），６．７７（ｄ，Ｊ＝２．０Ｈｚ，１Ｈ），２．３９（ｓ，
３Ｈ），２．１９（ｓ，３Ｈ）。
【０３５１】
　（調製例１２．１）
（４－クロロ－１－メチル－２－（２－メチル－５－ニトロフェノキシ）ベンゼンの調製
）
　調製例１２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、１－ブロモ－４－フルオロ－２
－メチルベンゼンの代わりに２－ヨード－４－ニトロトルエンを用い、５－クロロ－２－
メチルフェノールと反応させ、４－クロロ－１－メチル－２－（２－メチル－５－ニトロ
フェノキシ）ベンゼンを無色固体として収率３０％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ
，ＣＤＣｌ３）δ７．８９（ｄｄ，Ｊ＝８．３，２．２Ｈｚ，１Ｈ），７．４６（ｄ，Ｊ
＝２．２，Ｈｚ，１Ｈ），７．３９（ｄ，Ｊ＝８．３Ｈｚ，１Ｈ），７．２１（ｄ，Ｊ＝
８．１Ｈｚ，１Ｈ），７．０９（ｄｄ，Ｊ＝８．１，２．０Ｈｚ，１Ｈ），６．７７（ｄ
，Ｊ＝１．９Ｈｚ，１Ｈ），２．３９（ｓ，３Ｈ），２．１９（ｓ，３Ｈ）。
【０３５２】
　（調製例１２．２）
（１－クロロ－３－（４－フルオロ－２－メチルフェノキシ）－２－メチルベンゼンの調
製）
　調製例１２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、１－ブロモ－４－フルオロ－２
－メチルベンゼンの代わりに２－クロロ－６－ヨードトルエンを用い、４－フルオロ－２
－ヒドロキシトルエンと反応させ、１－クロロ－３－（４－フルオロ－２－メチルフェノ
キシ）－２－メチルベンゼンを無色固体として収率７５％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００
ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．０８（ｄ，Ｊ＝８．０Ｈｚ，１Ｈ），７．０２－６．９２（
ｍ，２Ｈ），６．８３（ｄｄｄ，Ｊ＝８．７，８．７，３．１Ｈｚ，１Ｈ），６．７２（
ｄｄ，Ｊ＝８．９，４．９Ｈｚ，１Ｈ），６．５０（ｂｒ　ｄ，Ｊ＝８．１Ｈｚ，１Ｈ）
，２．３５（ｓ，３Ｈ），２．１９（ｓ，３Ｈ）。
【０３５３】
　（調製例１２．３）
（４－クロロ－１－（４－フルオロ－２－メチルフェノキシ）－２－メチルベンゼンの調
製）
　調製例１２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、１－ブロモ－４－フルオロ－２
－メチルベンゼンの代わりに２－クロロ－５－ヨードトルエンを用い、４－フルオロ－２
－メチルフェノールと反応させ、４－クロロ－１－（４－フルオロ－２－メチルフェノキ
シ）－２－メチルベンゼンを無色固体として収率５２％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００Ｍ
Ｈｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．１９（ｄ，Ｊ＝２．６Ｈｚ，１Ｈ），７．０２（ｄｄ，Ｊ＝８
．７，２．６Ｈｚ，１Ｈ），６．９４（ｄｄ，Ｊ＝８．９，３．０Ｈｚ，１Ｈ），６．８
１（ｄｄｄ，Ｊ＝８．７，８．７，３．０Ｈｚ，１Ｈ），６．７０（ｄｄ，Ｊ＝８．９，
４．９Ｈｚ，１Ｈ），６．５１（ｄ，Ｊ＝８．７Ｈｚ，１Ｈ），２．２６（ｓ，３Ｈ），
２．１９（ｓ，３Ｈ）。
【０３５４】
　（調製例１２．４）
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（４－フルオロ－２－（４－フルオロ－２－メチルフェノキシ）－１－メチルベンゼンの
調製）
　調製例１２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、１－ブロモ－４－フルオロ－２
－メチルベンゼンの代わりに２－ブロモ－４－フルオロトルエンを用い、４－フルオロ－
２－メチルフェノールと反応させ、４－フルオロ－２－（４－フルオロ－２－メチルフェ
ノキシ）－１－メチルベンゼンを無色固体として収率６６％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３０
０ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．１４（ｄｄ，Ｊ＝７．７，７．７Ｈｚ，１Ｈ），６．９６
（ｄｄ，Ｊ＝９．０，２．８Ｈｚ，１Ｈ），６．９０－６．７６（ｍ，２Ｈ），６．６５
（ｄｄｄ，Ｊ＝８．２，８．２，２．５Ｈｚ，１Ｈ），６．２６（ｄｄ，Ｊ＝１０．２，
２．５Ｈｚ，１Ｈ），２．２６（ｓ，３Ｈ），２．１８（ｓ，３Ｈ）。
【０３５５】
　（調製例１２．５）
（４，４’－オキシビス（１－フルオロ－３－メチルベンゼン）の調製）
　調製例１２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、５－クロロ－２－メチルフェノ
ールの代わりに４－フルオロ－２－メチルフェノールを用い、１－ブロモ－４－フルオロ
－２－メチルベンゼンと反応させ、４，４’－オキシビス（１－フルオロ－３－メチルベ
ンゼン）を無色固体として収率６９％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３

）δ６．９３（ｄｄ，Ｊ＝８．９，３．０Ｈｚ，１Ｈ），６．７８（ｄｄｄ，Ｊ＝８．５
，８．５，３．１Ｈｚ，１Ｈ），６．６１（ｄｄ，Ｊ＝８．９，４．９Ｈｚ，１Ｈ），２
．２４（ｓ，３Ｈ）。
【０３５６】
　（調製例１２．６）
（４－フルオロ－２－メチル－１－（２－メチル－４－ニトロフェノキシ）ベンゼンの調
製）
　調製例１２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、１－ブロモ－４－フルオロ－２
－メチルベンゼンの代わりに２－ヨード－５－ニトロトルエンを用い、４－フルオロ－２
－メチルフェノールと反応させ、４－フルオロ－２－メチル－１－（２－メチル－４－ニ
トロフェノキシ）ベンゼンを淡黄色固体として収率８８％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００
ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ８．１４（ｄ，Ｊ＝２．７Ｈｚ，１Ｈ），７．９５（ｄｄ，Ｊ＝
９．０，２．７Ｈｚ，１Ｈ），７．０５－６．９１（ｍ，３Ｈ），６．５１（ｄ，Ｊ＝９
．０Ｈｚ，１Ｈ），２．４５（ｓ，３Ｈ），２．１４（ｓ，３Ｈ）。
【０３５７】
　（調製例１２．７）
（４－クロロ－２－メチル－１－（ｏ－トリルオキシ）ベンゼンの調製）
　調製例１２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、１－ブロモ－４－フルオロ－２
－メチルベンゼンの代わりに２－ヨードトルエンを用い、４－クロロ－２－メチルフェノ
ールと反応させ、４－クロロ－２－メチル－１－（ｏ－トリルオキシ）ベンゼンを無色固
体として収率８９％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．２７－７
．００（ｍ，５Ｈ），６．７３（ｄｄ，Ｊ＝７．８，０．９Ｈｚ，１Ｈ），６．６２（ｄ
，Ｊ＝８．７Ｈｚ，１Ｈ），２．２７（ｓ，３Ｈ），２．２６（ｓ，３Ｈ）。
【０３５８】
　（調製例１２．８）
（１－クロロ－２－メチル－３－（ｏ－トリルオキシ）ベンゼンの調製）
　調製例１２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、１－ブロモ－４－フルオロ－２
－メチルベンゼンの代わりに２－ヨードトルエンを用い、３－クロロ－２－メチルフェノ
ールと反応させ、１－クロロ－２－メチル－３－（ｏ－トリルオキシ）ベンゼンを無色固
体として収率８６％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．３０－６
．９８（ｍ，５Ｈ），６．７４（ｄ，Ｊ＝８．１Ｈｚ，１Ｈ），６．６０（ｄ，Ｊ＝８．
１Ｈｚ，１Ｈ），２．３６（ｓ，３Ｈ），２．２６（ｓ，３Ｈ）。
【０３５９】
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　（調製例１２．９）
（４－クロロ－１－メチル－２－（ｏ－トリルオキシ）ベンゼンの調製）
　調製例１２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、１－ブロモ－４－フルオロ－２
－メチルベンゼンの代わりに２－ヨードトルエンを用い、５－クロロ－２－メチルフェノ
ールと反応させ、４－クロロ－１－メチル－１－（ｏ－トリルオキシ）ベンゼンを無色固
体として収率７５％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．３１－７
．０４（ｍ，４Ｈ），６．９７（ｄｄ，Ｊ＝８．１，２．１Ｈｚ，１Ｈ），６．８２（ｄ
，Ｊ＝７．８Ｈｚ，１Ｈ），６．６５（ｄ，Ｊ＝２．１Ｈｚ，１Ｈ），２．２９（ｓ，３
Ｈ），２．２６（ｓ，３Ｈ）。
【０３６０】
　（調製例１２．１０）
（４－クロロ－１－メチル－２－（２－メチル－４－ニトロフェノキシ）ベンゼンの調製
）
　調製例１２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、１－ブロモ－４－フルオロ－２
－メチルベンゼンの代わりに２－ヨード－５－ニトロトルエンを用い、５－クロロ－２－
メチルフェノールと反応させ、４－クロロ－１－メチル－２－（２－メチル－４－ニトロ
フェノキシ）ベンゼンを無色固体として収率５８％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ
，ＣＤＣｌ３）δ８．１９－８．１４（ｍ，１Ｈ），７．９９（ｄｄ，Ｊ＝９．０，２．
７Ｈｚ，１Ｈ），７．２８－７．１１（ｍ，２Ｈ），６．９２（ｄ，Ｊ＝１．８Ｈｚ，１
Ｈ），６．６２（ｄ，Ｊ＝９．０Ｈｚ，１Ｈ），２．４３（ｓ，３Ｈ），２．１６（ｓ，
３Ｈ）。
【０３６１】
　（調製例１２．１１）
（４－クロロ－２－メチル－１－（２－メチル－４－ニトロフェノキシ）ベンゼンの調製
）
　調製例１２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、１－ブロモ－４－フルオロ－２
－メチルベンゼンの代わりに２－ヨード－５－ニトロトルエンを用い、４－クロロ－２－
メチルフェノールと反応させ、４－クロロ－２－メチル－１－（２－メチル－４－ニトロ
フェノキシ）ベンゼンを無色固体として収率４３％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ
，ＣＤＣｌ３）δ８．１７－８．１３（ｍ，１Ｈ），７．９６（ｄｄ，Ｊ＝９．０，２．
４Ｈｚ，１Ｈ），７．３２－７．１８（ｍ，２Ｈ），６．８８（ｄ，Ｊ＝８．４Ｈｚ，１
Ｈ），６．５６（ｄ，Ｊ＝９．０Ｈｚ，１Ｈ），２．４４（ｓ，３Ｈ），２．１６（ｓ，
３Ｈ）。
【０３６２】
　（調製例１２．１２）
（４－フルオロ－２－メチル－１－（ｏ－トリルオキシ）ベンゼンの調製）
　調製例１２の手順にしたがい、重要な改変ではないが、１－ブロモ－４－フルオロ－２
－メチルベンゼンの代わりに２－ヨードトルエンを用い、４－フルオロ－２－メチルフェ
ノールと反応させ、４－フルオロ－２－メチル－１－（ｏ－トリルオキシ）ベンゼンを無
色固体として収率７７％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．２９
－６．６２（ｍ，７Ｈ），２．３１（ｓ，３Ｈ），２．２５（ｓ，３Ｈ）。
【０３６３】
　（調製例１３）
（３－（ブロモメチル）－４－（２－（ブロモメチル）－４－クロロフェニルチオ）ベン
ゾニトリルの調製）
　４－（４－クロロ－２－メチルフェニルチオ）－３－メチルベンゾニトリル（１．２０
ｇ、４．３８ｍｍｏｌ）を四塩化炭素（３５ｍＬ）中で攪拌して懸濁させ、これに、新し
く再結晶化させたＮ－ブロモスクシンイミド（１．５９ｇ、８．８０ｍｍｏｌ）を加え、
次いで過酸化ベンゾイル（０．１０ｇ、０．４４ｍｍｏｌ）を加えた。混合物を還流下で
１２時間攪拌し、ジクロロメタン（７０ｍＬ）で希釈し、水で洗浄した。有機層を分離し
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、硫酸ナトリウムで乾燥し、濾過した。濾液を減圧下で濃縮し、残渣を酢酸エチルで微粉
化し、３－（ブロモメチル）－４－（２－（ブロモメチル）－４－クロロフェニルチオ）
－ベンゾニトリルを無色固体として収率２０％で得た（０．３８５ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ（
３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ８．０３（ｄ，Ｊ＝１．８Ｈｚ，１Ｈ），７．８１（
ｄ，Ｊ＝２．３Ｈｚ，１Ｈ），７．６４（ｄｄ，Ｊ＝１．８，８．３Ｈｚ，１Ｈ），７．
５０－７．３８（ｍ，２Ｈ），６．９１（ｄ，Ｊ＝８．３Ｈｚ，１Ｈ），４．８３（ｓ，
２Ｈ），４．７４（ｓ，２Ｈ）。
【０３６４】
　（調製例１３．１）
（１－（ブロモメチル）－２－（２－（ブロモメチル）－４－フルオロフェノキシ）－４
－クロロベンゼンの調製）
　調製例１３の手順にしたがい、重要な改変ではないが、４－（４－クロロ－２－メチル
フェニルチオ）－３－メチルベンゾニトリルの代わりに４－クロロ－２－（４－フルオロ
－２－メチルフェノキシ）－１－メチルベンゼンを用い、Ｎ－ブロモスクシンイミドと反
応させ、１－（ブロモメチル）－２－（２－（ブロモメチル）－４－フルオロフェノキシ
）－４－クロロベンゼンを白色固体として収率２６％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨ
ｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．１９（ｄｄ，Ｊ＝８．５，３．０Ｈｚ，１Ｈ），７．１６－７．
１３（ｍ，２Ｈ），７．０５－６．９６（ｍ，１Ｈ），６．８８（ｄｄ，Ｊ＝８．０，３
．７Ｈｚ，１Ｈ），６．６８－６．６０（ｍ，１Ｈ），４．７９（ｓ，２Ｈ），４．５３
（ｓ，２Ｈ）。
【０３６５】
　（調製例１３．２）
（１－（ブロモメチル）－２－（２－（ブロモメチル）－５－クロロフェノキシ）－４－
ニトロベンゼンの調製）
　調製例１３の手順にしたがい、重要な改変ではないが、４－（４－クロロ－２－メチル
フェニルチオ）－３－メチルベンゾニトリルの代わりに４－クロロ－１－メチル－２－（
２－メチル－５－ニトロフェノキシ）ベンゼンを用い、Ｎ－ブロモスクシンイミドと反応
させ、１－（ブロモメチル）－２－（２－（ブロモメチル）－５－クロロフェノキシ）－
４－ニトロベンゼンを白色固体として収率１２％で得た。Ｒｆ＝０．２５（ヘキサン）。
【０３６６】
　（調製例１３．３）
（２－（ブロモメチル）－１－（２－（ブロモメチル）－４－フルオロフェノキシ）－３
－クロロベンゼンの調製）
　調製例１３の手順にしたがい、重要な改変ではないが、４－（４－クロロ－２－メチル
フェニルチオ）－３－メチルベンゾニトリルの代わりに１－クロロ－３－（４－フルオロ
－２－メチルフェノキシ）－２－メチルベンゼンを用い、Ｎ－ブロモスクシンイミドと反
応させ、２－（ブロモメチル）－１－（２－（ブロモメチル）－４－フルオロフェノキシ
）－３－クロロベンゼンを白色固体として収率５０％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨ
ｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．２５－７．１３（ｍ，３Ｈ），６．９９（ｄｄｄ，Ｊ＝７．８，
７．８，２．９Ｈｚ，１Ｈ），６．８７（ｄｄ，Ｊ＝８．９，４．７Ｈｚ，１Ｈ），６．
６６－６．５８（ｍ，１Ｈ），４．７９（ｓ，２Ｈ），４．５１（ｓ，２Ｈ）。
【０３６７】
　（調製例１３．４）
（２－（ブロモメチル）－１－（２－（ブロモメチル）－４－クロロフェノキシ）－４－
フルオロベンゼンの調製）
　調製例１３の手順にしたがい、重要な改変ではないが、４－（４－クロロ－２－メチル
フェニルチオ）－３－メチルベンゾニトリルの代わりに４－クロロ－１－（４－フルオロ
－２－メチルフェノキシ）－２－メチルベンゼンを用い、Ｎ－ブロモスクシンイミドと反
応させ、２－（ブロモメチル）－１－（２－（ブロモメチル）－４－クロロフェノキシ）
－４－フルオロベンゼンを白色固体として収率３７％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨ



(127) JP 2010-522197 A 2010.7.1

10

20

30

40

50

ｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．４２（ｄ，Ｊ＝２．２Ｈｚ，１Ｈ），７．２２－７．１５（ｍ，
２Ｈ），６．９８（ｄｄｄ，Ｊ＝８．９，８．９，３．０Ｈｚ，１Ｈ），６．８８（ｄｄ
，Ｊ＝９．０，４．６Ｈｚ，１Ｈ），６．６８（ｄ，Ｊ＝８．７Ｈｚ，１Ｈ），４．５６
（ｓ，２Ｈ），４．５１（ｓ，２Ｈ）。
【０３６８】
　（調製例１３．５）
（１－（ブロモメチル）－２－（２－（ブロモメチル）－４－フルオロフェノキシ）－４
－フルオロベンゼンの調製）
　調製例１３の手順にしたがい、重要な改変ではないが、４－（４－クロロ－２－メチル
フェニルチオ）－３－メチルベンゾニトリルの代わりに４－フルオロ－２－（４－フルオ
ロ－２－メチルフェノキシ）－１－メチルベンゼンを用い、Ｎ－ブロモスクシンイミドと
反応させ、１－（ブロモメチル）－２－（２－（ブロモメチル）－４－フルオロフェノキ
シ）－４－フルオロベンゼンを白色固体として収率２８％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００
ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．４０（ｄｄ，Ｊ＝８．５，６．３Ｈｚ，１Ｈ），７．２１（
ｄｄ，Ｊ＝８．５，３．０Ｈｚ，１Ｈ），７．０２（ｍ，１Ｈ），６．９２（ｄｄ，Ｊ＝
９．０，４．７Ｈｚ，１Ｈ），６．７８（ｄｄｄ，Ｊ＝８．２，８．２，２．５Ｈｚ，１
Ｈ），６．４１（ｄｄ，Ｊ＝９．９，２．５Ｈｚ，１Ｈ），４．６２（ｓ，２Ｈ），４．
０（ｓ，２Ｈ）。
【０３６９】
　（調製例１３．６）
（４，４’－オキシビス（３－（ブロモメチル）－１－フルオロベンゼン）の調製）
　調製例１３の手順にしたがい、重要な改変ではないが、４－（４－クロロ－２－メチル
フェニルチオ）－３－メチルベンゾニトリルの代わりに４，４’－オキシビス（１－フル
オロ－３－メチルベンゼン）を用い、Ｎ－ブロモスクシンイミドと反応させ、４，４’－
オキシビス（３－（ブロモメチル）－１－フルオロベンゼン）を白色固体として収率１０
％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．１７（ｄｄ，Ｊ＝８．４，
３．１Ｈｚ，２Ｈ），６．９９－６．９１（ｍ，２Ｈ），６．７５（ｄｄ，Ｊ＝９．０，
４．６Ｈｚ，２Ｈ），４．５５（ｓ，４Ｈ）。
【０３７０】
　（調製例１３．７）
（２－（ブロモメチル）－１－（２－（ブロモメチル）－４－フルオロフェノキシ）－４
－ニトロベンゼンの調製）
　調製例１３の手順にしたがい、重要な改変ではないが、４－（４－クロロ－２－メチル
フェニルチオ）－３－メチルベンゾニトリルの代わりに４－フルオロ－２－メチル－１－
（２－メチル－４－ニトロフェノキシ）ベンゼンを用い、Ｎ－ブロモスクシンイミドと反
応させ、２－（ブロモメチル）－１－（２－（ブロモメチル）－４－フルオロフェノキシ
）－４－ニトロベンゼンを無色固体として収率３８％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨ
ｚ，ＣＤＣｌ３）δ８．３６（ｄ，Ｊ＝２．７Ｈｚ，１Ｈ），８．１６（ｄｄ，Ｊ＝９．
０，２．７Ｈｚ，１Ｈ），７．３０－７．２３（ｍ，１Ｈ），７．１０（ｄｄｄ，Ｊ＝７
．８，７．８，２．７Ｈｚ，１Ｈ），７．０１（ｄｄ，Ｊ＝９．０，４．５Ｈｚ，１Ｈ）
，６．７５（ｄ，Ｊ＝９．０Ｈｚ，１Ｈ），４．６９（ｓ，２Ｈ），４．４８（ｓ，２Ｈ
）。
【０３７１】
　（調製例１３．８）
（２，２’－オキシビス（（ブロモメチル）ベンゼン）の調製）
　調製例１３の手順にしたがい、重要な改変ではないが、４－（４－クロロ－２－メチル
フェニルチオ）－３－メチルベンゾニトリルの代わりに２，２’－オキシビス（メチルベ
ンゼン）を用い、Ｎ－ブロモスクシンイミドと反応させ、２，２’－オキシビス（（ブロ
モメチル）ベンゼン）を無色固体として収率２３％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ
，ＣＤＣｌ３）δ７．４７（ｄｄ，Ｊ＝７．５，１．５Ｈｚ，２Ｈ），７．２７（ｄｄｄ
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，Ｊ＝７．８，７．８，１．８Ｈｚ，２Ｈ），７．１２（ｄｄｄ，Ｊ＝７．５，７．５，
０．９Ｈｚ，２Ｈ），６．８４（ｄ，Ｊ＝８．１Ｈｚ，２Ｈ），４．６５（ｓ，４Ｈ）。
【０３７２】
　（調製例１３．９）
（２－（ブロモメチル）－１－（２－（ブロモメチル）フェノキシ）－４－クロロベンゼ
ンの調製）
　調製例１３の手順にしたがい、重要な改変ではないが、４－（４－クロロ－２－メチル
フェニルチオ）－３－メチルベンゾニトリルの代わりに４－クロロ－２－メチル－１－（
ｏ－トリルオキシ）ベンゼンを用い、Ｎ－ブロモスクシンイミドと反応させ、２－（ブロ
モメチル）－１－（２－（ブロモメチル）フェノキシ）－４－クロロベンゼンを無色固体
として収率２８％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．５１－７．
４２（ｍ，２Ｈ），７．３３－７．０９（ｍ，３Ｈ），６．８３（ｄ，Ｊ＝８．１Ｈｚ，
１Ｈ），６．７６（ｄ，Ｊ＝８．７Ｈｚ，１Ｈ），４．６１（ｓ，２Ｈ），４．５７（ｓ
，２Ｈ）。
【０３７３】
　（調製例１３．１０）
（２－（ブロモメチル）－１－（２－（ブロモメチル）フェノキシ）－３－クロロベンゼ
ンの調製）
　調製例１３の手順にしたがい、重要な改変ではないが、４－（４－クロロ－２－メチル
フェニルチオ）－３－メチルベンゾニトリルの代わりに１－クロロ－２－メチル－３－（
ｏ－トリルオキシ）ベンゼンを用い、Ｎ－ブロモスクシンイミドと反応させ、２－（ブロ
モメチル）－１－（２－（ブロモメチル）フェノキシ）－３－クロロベンゼンを無色固体
として収率２５％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．４９（ｄｄ
，Ｊ＝７．５，１．８Ｈｚ，１Ｈ），７．３４－７．１２（ｍ，４Ｈ），６．８９（ｄ，
Ｊ＝８．１Ｈｚ，１Ｈ），６．７２（ｄｄ，Ｊ＝７．５，７．５Ｈｚ，１Ｈ），４．８１
（ｓ，２Ｈ），４．６１（ｓ，２Ｈ）。
【０３７４】
　（調製例１３．１１）
（１－（ブロモメチル）－２－（２－（ブロモメチル）フェノキシ）－４－クロロベンゼ
ンの調製）
　調製例１３の手順にしたがい、重要な改変ではないが、４－（４－クロロ－２－メチル
フェニルチオ）－３－メチルベンゾニトリルの代わりに４－クロロ－１－メチル－２－（
ｏ－トリルオキシ）ベンゼンを用い、Ｎ－ブロモスクシンイミドと反応させ、１－（ブロ
モメチル）－２－（２－（ブロモメチル）フェノキシ）－４－クロロベンゼンを無色固体
として収率２４％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．４９（ｄｄ
，Ｊ＝７．５，１．８Ｈｚ，１Ｈ），７．３９（ｄ，Ｊ＝８．１Ｈｚ，１Ｈ），７．３２
（ｄｄｄ，Ｊ＝７．５，７．５，１．８Ｈｚ，１Ｈ），７．１８（ｄｄｄ，Ｊ＝７．５，
７．５，１．２Ｈｚ，１Ｈ），７．０８（ｄｄ，Ｊ＝８．１，２．１Ｈｚ，１Ｈ），６．
９０（ｄ，Ｊ＝８．１Ｈｚ，１Ｈ），６．７８（ｄ，Ｊ＝１．８Ｈｚ，１Ｈ），４．６１
（ｓ，２Ｈ），４．５９（ｓ，２Ｈ）。
【０３７５】
　（調製例１３．１２）
（１－（ブロモメチル）－２－（２－（ブロモメチル）－４－ニトロフェノキシ）－４－
クロロベンゼンの調製）
　調製例１３の手順にしたがい、重要な改変ではないが、４－（４－クロロ－２－メチル
フェニルチオ）－３－メチルベンゾニトリルの代わりに４－クロロ－１－メチル－２－（
２－メチル－４－ニトロフェノキシ）ベンゼンを用い、Ｎ－ブロモスクシンイミドと反応
させ、１－（ブロモメチル）－２－（２－（ブロモメチル）－４－ニトロフェノキシ）－
４－クロロベンゼンを無色固体として収率１９％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，
ＣＤＣｌ３）δ８．３８（ｄ，Ｊ＝２．７Ｈｚ，１Ｈ），８．１６（ｄ，Ｊ＝９．０，２
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．７Ｈｚ，１Ｈ），７．４７（ｄ，Ｊ＝８．４Ｈｚ，１Ｈ），７．２５（ｄｄ，Ｊ＝８．
１，２．１Ｈｚ，１Ｈ），６．９９（ｄ，Ｊ＝２．１Ｈｚ，１Ｈ），６．８７（ｄ，Ｊ＝
９．０Ｈｚ，１Ｈ），４．６７（ｓ，２Ｈ），４．５２（ｓ，２Ｈ）。
【０３７６】
　（調製例１３．１３）
（２－（ブロモメチル）－１－（２－（ブロモメチル）－４－クロロフェノキシ）－４－
ニトロベンゼンの調製）
　調製例１３の手順にしたがい、重要な改変ではないが、４－（４－クロロ－２－メチル
フェニルチオ）－３－メチルベンゾニトリルの代わりに４－クロロ－２－メチル－１－（
２－メチル－４－ニトロフェノキシ）ベンゼンを用い、Ｎ－ブロモスクシンイミドと反応
させ、１－（ブロモメチル）－２－（２－（ブロモメチル）－４－ニトロフェノキシ）－
４－クロロベンゼンを無色固体として収率３５％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，
ＣＤＣｌ３）δ８．３７（ｄ，Ｊ＝２．１Ｈｚ，１Ｈ），８．１７－８．０８（ｍ，１Ｈ
），７．５３（ｄ，Ｊ＝１．８Ｈｚ，１Ｈ），７．３５（ｄｄ，Ｊ＝８．７，１．８Ｈｚ
，１Ｈ），６．９５（ｄ，Ｊ＝８．７Ｈｚ，１Ｈ），６．８０（ｄ，Ｊ＝９．０Ｈｚ，１
Ｈ），４．６８（ｓ，２Ｈ），４．４９（ｓ，２Ｈ）。
【０３７７】
　（調製例１３．１４）
（２－（ブロモメチル）－１－（２－（ブロモメチル）フェノキシ）－４－フルオロベン
ゼンの調製）
　調製例１３の手順にしたがい、重要な改変ではないが、４－（４－クロロ－２－メチル
フェニルチオ）－３－メチルベンゾニトリルの代わりに４－フルオロ－２－メチル－１－
（ｏ－トリルオキシ）ベンゼンを用い、Ｎ－ブロモスクシンイミドと反応させ、２－（ブ
ロモメチル）－１－（２－（ブロモメチル）フェノキシ）－４－フルオロベンゼンを無色
固体として収率３７％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．４６（
ｄｄ，Ｊ＝７．５，１．５Ｈｚ，１Ｈ），７．２９－６．８２（ｍ，５Ｈ），６．７６（
ｄ，Ｊ＝８．１Ｈｚ，１Ｈ），４．６５（ｓ，２Ｈ），４．５６（ｓ，２Ｈ）。
【０３７８】
　（調製例１３．１５）
（ビス（２－（ブロモメチル）フェニル）スルファンの調製）
　調製例１３の手順にしたがい、重要な改変ではないが、４－（４－クロロ－２－メチル
フェニルチオ）－３－メチルベンゾニトリルの代わりにジ－ｏ－トリルスルファンを用い
、Ｎ－ブロモスクシンイミドと反応させ、ビス（２－（ブロモメチル）フェニル）スルフ
ァンを無色固体として収率９７％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ
７．４５（ｄ，Ｊ＝７．３Ｈｚ，２Ｈ），７．２９－７．１１（ｍ，６Ｈ），４．６９（
ｓ，４Ｈ）。
【０３７９】
　（調製例１４）
（１－（ヒドロキシメチル）－２－（（６－（ヒドロキシメチル）フェニル）チオ）ベン
ゼンの調製）
（Ａ．２，２’－チオジ安息香酸の調製）
　２－（２－シアノフェニルチオ）安息香酸（７２．００ｇ、２８２．３５ｍｍｏｌ）の
水（６００ｍＬ）溶液に、水酸化ナトリウム（４０．００ｇ、１０００．００ｍｍｏｌ）
を加えた。混合物を１６時間還流させ、周囲温度まで冷却し、濾過した。得られた固体を
エーテルで洗浄し（１００ｍＬ×２回）、高減圧下８０℃で乾燥し、２，２’－チオジ安
息香酸を白色固体として収率９７％で得た（７４．８８ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨ
ｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３．１２（ｓ，２Ｈ），７．８０（ｄｄ，Ｊ＝７．６，１．５
Ｈｚ，２Ｈ），７．４６－７．３８（ｍ，２Ｈ），７．３８－７．３０（ｍ，２Ｈ），７
．０７（ｄｄ，Ｊ＝７．８，０．８Ｈｚ，２Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　２７３．２（
Ｍ－１）。
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（Ｂ．１－（ヒドロキシメチル）－２－（（６－（ヒドロキシメチル）フェニル）チオ）
ベンゼンの調製）
　２，２’－チオジ安息香酸（５０．００ｇ、１８２．４６ｍｍｏｌ）のテトラヒドロフ
ラン（１３０ｍＬ）を氷冷し、これにボランテトラヒドロフラン溶液（１Ｍ溶液５７０ｍ
Ｌ、５７０．７０ｍｍｏｌ）を滴下した。温度を周囲温度まで上げ、窒素下で１６時間攪
拌した。反応混合物をメタノール（１００ｍＬ）でゆっくりと希釈し、次いで水（４００
ｍＬ）を加えた。反応混合物を飽和炭酸水素ナトリウム水溶液で塩基性にすると、白色固
体が析出した。メタノールを減圧下で除去し、残渣を濾過した。得られた固体を高減圧下
６０℃で乾燥し、１－（ヒドロキシメチル）－２－（（６－（ヒドロキシメチル）フェニ
ル）チオ）ベンゼンを白色固体として収率９５％で得た（４２．４６ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ
（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ７．４９－７．４３（ｍ，２Ｈ），７．３２－７．
０９（ｍ，６Ｈ），４．７４（ｓ，４Ｈ），２．１５（ｓ，２Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／
ｚ　２３０（Ｍ－１７）。
【０３８０】
　（調製例１５）
（１－（２－アミノエチル）－２－（（６－（２－アミノエチル）フェニル）チオ）ベン
ゼン二塩酸塩の調製）
（Ａ．ビス（２－（ブロモメチル）フェニル）スルファンの調製）
　１－（ヒドロキシメチル）－２－（（６－（ヒドロキシメチル）フェニル）チオ）ベン
ゼン（４１．００ｇ、１６６．６２ｍｍｏｌ）のエーテル（１０００ｍＬ）溶液に、三臭
化リン（３１．４３ｍＬ、３３３．２４ｍｍｏｌ）を滴下した。窒素下、混合物を周囲温
度で３時間攪拌し、砕いた氷（３００ｇ）を加えた。有機層を分離し、小さなシリカゲル
栓で濾過し、減圧下で濃縮した。残渣をエーテルから再結晶化させ、ビス（２－（ブロモ
メチル）フェニル）スルファンを白色固体として収率７７％で得た（４７．５０ｇ）。１

Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．４６（ｄｄ，Ｊ＝７．４，１．６Ｈｚ，
２Ｈ），７．２９－７．１２（ｍ，６Ｈ）４．６９（ｓ，４Ｈ）。
（Ｂ．１－（シアノメチル）－２－（（６－（シアノメチル）フェニル）チオ）ベンゼン
二塩酸塩の合成）
　ビス（２－（ブロモメチル）フェニル）スルファン（３１．９０ｇ、８６．２４ｍｍｏ
ｌ）およびシアン化ナトリウム（８．８８ｇ、１８１．１０ｍｍｏｌ）を、水（５ｍＬ）
およびエタノール（１５０ｍＬ）と混合し、これを窒素下で１６時間還流させた。反応混
合物を濃縮し、残渣を酢酸エチル（１０００ｍＬ）で希釈した。有機層を硫酸ナトリウム
で乾燥し、濾過し、減圧下で濃縮した。残渣を酢酸エチル／ヘキサンから再結晶化させ、
１－（シアノメチル）－２－（（６－（シアノメチル）フェニル）チオ）ベンゼンを淡黄
色固体として収率８８％で得た（２０．００ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣ
ｌ３）δ７．５６（ｄ，Ｊ＝７．６Ｈｚ，２Ｈ），７．３６（ｄｄ，Ｊ＝７．６，７．６
Ｈｚ，２Ｈ），７．２８（ｄ，Ｊ＝７．７Ｈｚ，２Ｈ），７．１１（ｄ，Ｊ＝７．７Ｈｚ
，２Ｈ），３．８４（ｓ，４Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　２８７．２（Ｍ＋２３）。
（Ｃ．１－（２－アミノエチル）－２－（（６－（２－アミノエチル）フェニル）チオ）
ベンゼン二塩酸塩の調製）
　１－（シアノメチル）－２－（（６－（シアノメチル）フェニル）チオ）ベンゼン（１
２．００ｇ、４５．３３ｍｍｏｌ）のテトラヒドロフラン（５００ｍＬ）溶液を氷冷し、
これにボランテトラヒドロフラン溶液（１Ｍ溶液１２０．００ｍＬ、１２０．００ｍｍｏ
ｌ）を滴下した。窒素下、反応混合物を還流下で１６時間攪拌し、周囲温度まで冷却し、
水（１１０ｍＬ）を加えてゆっくりと反応を停止させた。塩酸（３７％）をゆっくり加え
、溶液ｐＨを約２に調節し、酸性にすると白色固体が得られた。得られた混合物を１６時
間攪拌し、エーテル（５００ｍＬ）で希釈し、濾過した。固体を集め、高減圧下６０℃で
乾燥し、１－（２－アミノエチル）－２－（（６－（２－アミノエチル）フェニル）チオ
）ベンゼン二塩酸塩を白色固体として収率５１％で得た（８．００ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ（
３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ８．４５－８．１６（ｂｒ　ｓ，６Ｈ），７．４５－
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７．２１（ｍ，６Ｈ），７．０７－７．０１（ｍ，２Ｈ），３．１５－２．９５（ｍ，８
Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１３７．７，１３３．２，１３
１．２，１２９．８，１２７．９，３０．７；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　２７３．４（Ｍ＋
１）。
【０３８１】
　（調製例１６）
（１－（２－シアノエチル）－２－（（６－（２－シアノエチル）フェニル）チオ）ベン
ゼンの調製）
　１－（ヒドロキシメチル）－２－（（６－（ヒドロキシメチル）フェニル）チオ）ベン
ゼン（０．４９ｇ、２．００ｍｍｏｌ）および（シアノメチル）トリメチルホスホニウム
ヨージド（２．４８ｇ、１０．２ｍｍｏｌ、Ｆ．Ｚａｒａｇｏｚａら、Ｊ．Ｏｒｇ．Ｃｈ
ｅｍ．２００１、６６、２５１８－２５２１に従って調製）のプロピオニトリル（８．０
ｍＬ）溶液を攪拌し、これにジイソプロピルエチルアミン（２．２ｍＬ、１２．６ｍｍｏ
ｌ）を周囲温度でゆっくりと加えた。混合物を９７℃で２４時間攪拌し、水（０．４０ｍ
Ｌ、２２．２ｍｍｏｌ）を加えた。混合物を９７℃でさらに１５時間攪拌し、水（２５ｍ
Ｌ）および濃塩酸（２．０ｍＬ）を加えた。混合物を酢酸エチルで抽出した（３０ｍＬ×
３回）。有機層を合わせ、無水硫酸ナトリウムで乾燥し、濾過した。濾液を減圧下で濃縮
した。残渣をカラムクロマトグラフィー（酢酸エチル／ヘキサン、１／５）で精製し、１
－（２－シアノエチル）－２－（（６－（２－シアノエチル）フェニル）チオ）ベンゼン
を無色固体として収率４３％で得た（０．２５ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤ
Ｃｌ３）δ７．３６－７．２３（ｍ，４Ｈ），７．２０（ｄｄｄ，Ｊ＝７．６，７．６，
２．０Ｈｚ，２Ｈ），７．０５（ｄｄ，Ｊ＝７．６，１．５Ｈｚ，２Ｈ），３．１０（ｔ
，Ｊ＝７．３Ｈｚ，４Ｈ），２．６５（ｔ，Ｊ＝７．３Ｈｚ，４Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（
７５ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ１３８．５，１３３．６，１３２．１，１３０．３，１２８
．７，１２８．２，１１８．９，２９．９，１８．１；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　２９３．
３（Ｍ＋１）。
【０３８２】
　（調製例１７）
（１－（３－シアノプロピル）－２－（（６－（３－シアノプロピル）フェニル）チオ）
ベンゼンの調製）
　塩化マンガンおよび塩化クロム（ＩＩＩ）の混合物にアルゴンを２０分間流した後、テ
トラヒドロフラン（１０ｍＬ）、４－ｔｅｒｔ－ブチルピリジン（１．０ｍＬ、６．８ｍ
ｍｏｌ）および水（３．８μＬ、０．２７ｍｍｏｌ）を加えた。混合物を周囲温度で３時
間撹拌し、アクリロニトリル（０．４５ｍＬ、６．８０ｍｍｏｌ）およびビス（２－（ブ
ロモメチル）フェニル）スルファン（０．２５ｇ、０．６８ｍｍｏｌ）を加えた。混合物
を周囲温度で１６時間撹拌し、飽和塩化アンモニウム溶液（２５ｍＬ）を加えた。混合物
を酢酸エチルで抽出した（３０ｍＬ×３回）。有機層を合わせ、無水硫酸ナトリウムで乾
燥し、濾過した。濾液を減圧下で濃縮した。残渣をカラムクロマトグラフィー（酢酸エチ
ル／ヘキサン、１／５）で精製し、１－（３－シアノプロピル）－２－（（６－（３－シ
アノプロピル）フェニル）チオ）ベンゼンを無色油状物として収率７５％（０．１６ｇ）
で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．２８－７．１０（ｍ，６Ｈ）
，７．０３（ｄ，Ｊ＝７．３Ｈｚ，２Ｈ），２．９１（ｔ，Ｊ＝７．６Ｈｚ，４Ｈ），２
．３５（ｔ，Ｊ＝７．６Ｈｚ，４Ｈ），２．０５－１．９２（ｍ，４Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭ
Ｒ（７５ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ１４０．５，１３４．２，１３２．１，１３０．１，１
２７．８，１２７．７，１１９．５，３２．９，２６．０，１６．８；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ
／ｚ　３２１．３（Ｍ＋１）。
【０３８３】
　（調製例１８）
（ジ－ｏ－トリルメタノンの調製）
（Ａ．ジ－ｏ－トリルメタンイミンの調製）
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　２－メチルベンゾニトリル（１３．５０ｍＬ、１１５．００ｍｍｏｌ）の無水テトラヒ
ドロフラン（１００ｍＬ）溶液に、０℃で２－メチルフェニルマグネシウムブロミド（５
５．２ｍＬ、１６６．０ｍｍｏｌ）を１５分かけて滴下した。得られた溶液を窒素雰囲気
化で加熱して１６時間還流させ、氷（５０ｇ）に注いだ。混合物を酢酸エチルで抽出し（
２０ｍＬ×３回）、有機層を合わせ、塩水（３０ｍＬ）で洗浄し、無水硫酸ナトリウムで
乾燥し、濾過し、減圧下で濃縮した。残渣をフラッシュクロマトグラフィーで、酢酸エチ
ル０－２０％の濃度勾配を有するヘキサン溶液で精製し、ジ－ｏ－トリルメタンイミンを
透明油状物として収率９７％で得た（２３．１０ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，Ｃ
ＤＣｌ３）δ９．７７（ｂｒ　ｓ，１Ｈ），７．３２－７．１５（ｍ，８Ｈ），２．２６
（ｓ，６Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１８０．６，１３１．
１，１２９．３，１２５．９，２０．５；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　２１０．３（Ｍ＋１）
。
（Ｂ．ジ－ｏ－トリルメタノンの調製）
　ジ－ｏ－トリルメタンイミン（１９．２ｇ、９１．８ｍｍｏｌ）を１－プロパノール（
１２０ｍＬ）および６Ｎ塩酸（８０ｍＬ）と混合し、周囲温度で１６時間攪拌し、１Ｍ水
酸化ナトリウム溶液で中和した。混合物をジクロロメタンで抽出し（３０ｍＬ×３回）、
有機層を合わせ、塩水（３０ｍＬ）で洗浄し、無水炭酸ナトリウムで乾燥し、濾過し、減
圧下で濃縮した。残渣をフラッシュクロマトグラフィーで、酢酸エチル０－２０％の濃度
勾配を有するヘキサン溶液で精製し、ジ－ｏ－トリルメタノンをベージュ色固体として収
率８２％で得た（１５．７０ｇ）。ｍｐ　６６－６７℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，
ＣＤＣｌ３）δ７．４２－７．１７（ｍ，８Ｈ），２．４４（ｓ，６Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭ
Ｒ（７５ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）２００．８，１３９．０，１３８．１，１３１．４，１３
１．１，１３０．３，１２５．４，２０．７。
【０３８４】
　（調製例１８．１）
（（４－フルオロ－２－メチルフェニル）（ｏ－トリル）メタノンの調製）
　調製例１８の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メチルフェニルマグネシウ
ムブロミドの代わりに４－フルオロ－２－メチルフェニルマグネシウムブロミドを用い、
２－メチルベンゾニトリルと反応させ、次いで酸性条件下で加水分解し、（４－フルオロ
－２－メチルフェニル）（ｏ－トリル）メタノンを透明油状物として収率６８％で得た（
２工程全体で）。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．４０－７．１５（ｍ
，５Ｈ），６．９６（ｄｄ，Ｊ＝９．７，２．４Ｈｚ，１Ｈ），６．９２－６．８０（ｍ
，１Ｈ），２．４６（ｓ，３Ｈ），２．３９（ｓ，３Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ
，ＣＤＣｌ３）δ１９９．４，１６７．７，１６２．４，１４２．１（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝８
．９Ｈｚ），１３９．１，１３７．９，１３５．０，１３３．２（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝９．３
Ｈｚ），１３１．２（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２８．５Ｈｚ），１２９．９，１２５．５，１１８
．４（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２１．３Ｈｚ），１１２．４，（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２１．４Ｈｚ），
２１．０，２０．５。
【０３８５】
　（調製例１８．２）
（（５－フルオロ－２－メチルフェニル）（ｏ－トリル）メタノンの調製）
　調製例１８の手順にしたがい、重要な改変ではないが、２－メチルフェニルマグネシウ
ムブロミドの代わりに５－フルオロ－２－メチルフェニルマグネシウムブロミドを用い、
２－メチルベンゾニトリルと反応させ、次いで酸性条件下で加水分解し、（５－フルオロ
－２－メチルフェニル）（ｏ－トリル）メタノンを黄色油状物として収率９１％で得た（
２工程全体で）。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．４６－７．３８（ｍ
，１Ｈ），７．３７－７．３１（ｍ，２Ｈ），７．２６－７．２３（ｍ，２Ｈ），７．１
５－７．０６（ｍ，１Ｈ），７．０５（ｄｄ，Ｊ＝８．９，２．７Ｈｚ，１Ｈ），２．５
２（ｓ，３Ｈ），２．４０（ｓ，３Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ
１９９．３，１６２．１，１５８．８，１４０．５（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝５．６Ｈｚ），１３
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８．６，１３７．９，１３３．４（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝３．５Ｈｚ），１３２．８（ｄ，ＪＣ

－Ｆ＝７．２Ｈｚ），１３１．６（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝７．２Ｈｚ），１３０．６，１２５．
６，１１７．８（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２０．９Ｈｚ），１１６．５（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２２．４
Ｈｚ），２０．８，１９．８。
【０３８６】
　（調製例１９）
（（５－クロロ－２－メチルフェニル）（ｏ－トリル）メタノンの調製）
　５－クロロ－２－メチルフェニルボロン酸（３．００ｇ、１７．６０ｍｍｏｌ）、炭酸
セシウム（１１．５０ｇ、３５．２０ｍｍｏｌ）、テトラキス（トリフェニルホスフェン
）パラジウム（０）（１．０２ｇ、０．８５ｍｍｏｌ）を無水トルエン（６０ｍＬ）中で
混合し、これにｏ－トルオイルクロリド（４．６０ｍＬ、３５．２０ｍｍｏｌ）を加えた
。反応混合物を８０℃で１６時間加熱し、周囲温度まで冷却し、セライトパッドで濾過し
た。このパッドを酢酸エチル（５０ｍＬ）で洗浄し、濾液を減圧下で濃縮した。残渣をフ
ラッシュクロマトグラフィーで、酢酸エチル０－２０％の濃度勾配を有するヘキサン溶液
で精製し、（５－クロロ－２－メチルフェニル）（ｏ－トリル）メタノンを無色油状物と
して収率７５％で得た（３．２０ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７
．４２－７．２６（ｍ，５Ｈ），７．２２－７．１６（ｍ，２Ｈ），２．４７（ｓ，３Ｈ
），２．３４（ｓ，３Ｈ）：　１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ１９９．２
，１４０．７，１３８．７，１３７．８，１３６．２，１３２．７，１３１．７，１３１
．７，１３１．３，１３０．８，１３０．７，１２９．５，１２５．６，２０．９，２０
．０。
【０３８７】
　（調製例１９．１）
（（４－クロロ－２－メチルフェニル）（ｏ－トリル）メタノンの調製）
　調製例１９の手順にしたがい、重要な改変ではないが、５－クロロ－２－メチルフェニ
ルボロン酸の代わりに２－メチルフェニルボロン酸を用い、４－クロロ－２－メチルベン
ゾイルクロリドと反応させ、（４－クロロ－２－メチルフェニル）（ｏ－トリル）メタノ
ンを透明油状物として収率７５％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ
７．４１－７．３５（ｍ，１Ｈ），７．２８－７．７１（ｍ，６Ｈ），２．４１（ｓ，６
Ｈ）。
【０３８８】
　（調製例２０）
（ビス（２－（ブロモメチル）フェニル）メタノンの調製）
　ジ－ｏ－トリルメタノン（１．００ｇ、４．８０ｍｍｏｌ）、Ｎ－ブロモスクシンイミ
ド（１．６９ｇ、９．６０ｍｍｏｌ）および過酸化ベンゾイル（０．００５ｇ）を四塩化
炭素（６０ｍＬ）に懸濁させ、窒素雰囲気下、加熱して３時間還流させた。反応混合物を
周囲温度まで冷却し、濾過した。濾液を減圧下で濃縮した。残渣をフラッシュクロマトグ
ラフィーで、酢酸エチル０－２０％の濃度勾配を有するヘキサン溶液で精製し、（ビス（
２－（ブロモメチル）フェニル）メタノンを無色固体（０．３３ｇ）として収率２０％で
得た。ｍｐ　１１３－１１４℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．３３
－７．２７（ｍ，１Ｈ），７．２５－７．１７（ｍ，５Ｈ），６．９６－６．８３（ｍ，
２Ｈ），２．２８（ｓ，３Ｈ），２．２２（ｔ，Ｊ＝６．０Ｈｚ，３Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭ
Ｒ（７５ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ１９９．４，１６７．７，１６２．４，１４２．１（ｄ
，ＪＣ－Ｆ＝８．９Ｈｚ），１３９．１，１３７．９，１３５．０，１３３．２（ｄ，Ｊ

Ｃ－Ｆ＝９．３Ｈｚ），１３１．２（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２８．５Ｈｚ），１２９．９，１２
５．５，１１８．４（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２１．３Ｈｚ），１１２．４，（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２
１．４Ｈｚ），２１．０，２０．５。
【０３８９】
　（調製例２０．１）
（（２－（ブロモメチル）－４－フルオロフェニル）（２－（ブロモメチル）フェニル）
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メタノンの調製）
　調製例２０の手順にしたがい、重要な改変ではないが、ジ－ｏ－トリルメタノンの代わ
りに（４－フルオロ－２－メチルフェニル）（ｏ－トリル）メタノンを用い、Ｎ－ブロモ
スクシンイミドと反応させ、（２－（ブロモメチル）－４－フルオロフェニル）（２－（
ブロモメチル）フェニル）メタノンを白色固体として収率１７％で得た。ｍｐ　９８－９
９℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．５３－７．４５（ｍ，２Ｈ），
７．３８－７．２０（ｍ，４Ｈ），７．０２－６．９４（ｍ，１Ｈ），４．８４（ｓ，２
Ｈ），４．８２（ｓ，２Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ１９７．８
，１６５．９，１４２．１（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝８．４Ｈｚ），１３８．４（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝
８．３Ｈｚ），１３４．５（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝９．２Ｈｚ），１３１．８，１３１．４，１
３１．１，１２８．１，１１８．８（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２１．５Ｈｚ），１１５．０，（ｄ
，ＪＣ－Ｆ＝２１．５Ｈｚ），３０．７，３０．０。
【０３９０】
　（調製例２０．２）
（（２－（ブロモメチル）－５－フルオロフェニル）（２－（ブロモメチル）フェニル）
メタノンの調製）
　調製例２０の手順にしたがい、重要な改変ではないが、ジ－ｏ－トリルメタノンの代わ
りに（５－フルオロ－２－メチルフェニル）（ｏ－トリル）メタノンを用い、Ｎ－ブロモ
スクシンイミドと反応させ、（２－（ブロモメチル）－５－フルオロフェニル）（２－（
ブロモメチル）フェニル）メタノンを透明油状物として収率１０％で得た。ｍｐ　１１８
－１１９℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．５３－７．５０（ｍ，３
Ｈ），７．３５－７．３０（ｍ，２Ｈ），７．０２－６．９４（ｍ，１Ｈ），７．０３（
ｄｄ，Ｊ＝８．６，２．６Ｈｚ，１Ｈ），４．８７（ｓ，２Ｈ），４．７９（ｓ，２Ｈ）
。
【０３９１】
　（調製例２０．３）
（（２－（ブロモメチル）－５－クロロフェニル）（２－（ブロモメチル）フェニル）メ
タノンの調製）
　調製例２０の手順にしたがい、重要な改変ではないが、ジ－ｏ－トリルメタノンの代わ
りに（５－クロロ－２－メチルフェニル）（ｏ－トリル）メタノンを用い、Ｎ－ブロモス
クシンイミドと反応させ、（２－（ブロモメチル）－５－クロロフェニル）（２－（ブロ
モメチル）フェニル）メタノンを無色固体として収率３５％で得た。ｍｐ　１５２－１５
３℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．４２－７．２６（ｍ，５Ｈ），
７．２２－７．１６（ｍ，２Ｈ），２．４７（ｓ，３Ｈ），２．３４（ｓ，３Ｈ）。
【０３９２】
　（調製例２０．４）
（（２－（ブロモメチル）－４－クロロフェニル）（２－（ブロモメチル）フェニル）メ
タノンの調製）
　調製例２０の手順にしたがい、重要な改変ではないが、ジ－ｏ－トリルメタノンの代わ
りに（４－クロロ－２－メチルフェニル）（ｏ－トリル）メタノンを用い、Ｎ－ブロモス
クシンイミドと反応させ、（２－（ブロモメチル）－４－クロロフェニル）（２－（ブロ
モメチル）フェニル）メタノンを無色固体として収率２０％で得た。ｍｐ　１５２－１５
３℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．５２－７．５０（ｍ，２Ｈ），
７．４５－７．４３（ｍ，２Ｈ），７．３５－７．３３（ｍ，２Ｈ），７．３０－７．２
８（ｍ，１Ｈ），４．３０（ｓ，２Ｈ），４．７７（ｓ，２Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５
ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ１９７．４，１３９．８，１３８．８，１３７．０，１３６．８
，１３４．１，１３２．７，１３２．４，１３１．８，１３１．７，１３１．６，１３０
．９，１２８．３，３０．６，２９．６。
【０３９３】
　（調製例２１）
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（２－（２－（（６－シアノメチルフェニル）チオ）フェニル）アセトニトリルの調製）
　１－（ヒドロキシメチル）－２－（（６－（ヒドロキシメチル）フェニル）チオ）ベン
ゼン（３．５５ｇ、１４．４０ｍｍｏｌ）のクロロホルム（５０ｍＬ）溶液を攪拌し、周
囲温度で塩化チオニル（１０．５０ｇ、１４４．００ｍｍｏｌ）を一度に加えた。混合物
を周囲温度で５時間攪拌し、減圧下で濃縮した。残渣を酢酸エチル（１５０ｍＬ）に溶解
し、飽和炭酸水素ナトリウム溶液で洗浄した。有機層を無水硫酸ナトリウムで乾燥し、濾
過した。濾液を減圧下で濃縮した。残渣をエタノール（３０ｍＬ）に溶解した。このエタ
ノール溶液を周囲温度で攪拌しながら、シアン化ナトリウム（２．１０ｇ、４３．２０ｍ
ｍｏｌ）の水（５ｍＬ）溶液をエタノール溶液に加えた。混合物を１６時間還流させ、減
圧下で濃縮した。残渣を酢酸エチル（１５０ｍＬ）に溶解し、水で洗浄した。有機層を無
水硫酸ナトリウムで乾燥し、濾過した。濾液を減圧下で濃縮した。残渣をカラムクロマト
グラフィーで、酢酸エチル／ヘキサン（１／５）で溶出させて精製し、２－（２－（（６
－シアノメチルフェニル）チオ）フェニル）アセトニトリルを無色油状物として収率５４
％で得た（２．１ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ７．５１－７．４
６（ｍ，２Ｈ），７．３２－７．１２（ｍ，６Ｈ），４．７７（ｓ，４Ｈ）
　（実施例１）
（２－（１－｛２－［２－（１－カルバムイミドイルスルファニルエチル）フェノキシ］
フェニル｝エチル）－イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０３９４】
【化２４】

　チオウレア（０．１７ｇ、０．２２ｍｍｏｌ）を水中で攪拌して懸濁させ、４８％臭化
水素酸水溶液を加えた。混合物を１０分間攪拌した後、１－（１－ヒドロキシエチル）－
２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼン（０．２６ｇ、０．１０ｍｍ
ｏｌ）を一度に加えた。混合物を８０℃で３時間攪拌し、周囲温度まで冷却した。この混
合物にエーテル（２．０ｍＬ）を加えた。濾過によって固体を集め、風乾し、２－（１－
｛２－［２－（１－カルバムイミドイルスルファニルエチル）フェノキシ］フェニル｝エ
チル）イソチオウレア二臭化水素酸塩を収率５４％で得た（０．１９ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ
（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．２２（ｓ，４Ｈ），９．０３（ｓ，４Ｈ），７
．６４（ｄ，Ｊ＝８．８Ｈｚ，２Ｈ），７．３５（ｔ，Ｊ＝７．０Ｈｚ，２Ｈ），７．２
２（ｔ，Ｊ＝７．５Ｈｚ，２Ｈ），６．７５（ｄ，Ｊ＝８．２Ｈｚ，２Ｈ），６．２２（
ｓ，２Ｈ），５．４４（ｑ，Ｊ＝６．８Ｈｚ，２Ｈ），１．７６（ｄ，Ｊ＝６．８Ｈｚ，
６Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３５８．６（Ｍ＋１）。
【０３９５】
　（実施例１．１）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル）ベン
ジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０３９６】
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【化２５】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに１－（ヒドロキ
シメチル）－２－（（６－（ヒドロキシメチル）フェニル）チオ）ベンゼンを用い、２－
［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル）ベンジル］
イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体として収率７４％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３０
０ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．２８（ｓ，４Ｈ），９．１０（ｓ，４Ｈ），７．６３
－７．５９（ｍ，２Ｈ），７．４１－７．３２（ｍ，４Ｈ），７．１５－７．１０（ｍ，
２Ｈ），４．６５（ｓ，４Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３６３．６（Ｍ＋１）。
【０３９７】
　（実施例１．２）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フルオロフェニルスル
ファニル）ベンジル］－イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０３９８】

【化２６】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（５－フルオロ
－２－（２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノールを用い、２－［
２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フルオロフェニルスルファニル
）ベンジル］－イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体として収率６９％で得た。１Ｈ
　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．２３（ｓ，４Ｈ），９．０６（ｓ，４
Ｈ），７．５６－７．５１（ｍ，２Ｈ），７．３４－７．２９（ｍ，２Ｈ），７．２７－
７．２３（ｍ，２Ｈ），７．０１－６．９８（ｍ，１Ｈ），４．６１（ｓ，２Ｈ），４．
５８（ｓ，２Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３８１．１（Ｍ＋１）。
【０３９９】
　（実施例１．３）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－メチルフェニルスルフ
ァニル）－ベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４００】
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【化２７】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（２－（２－（
ヒドロキシメチル）－５－メチルフェニルチオ）フェニル）メタノールを用い、２－［２
－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－メチルフェニルスルファニル）－
ベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体として収率３５％で得た。１Ｈ　Ｎ
ＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．２４（ｂｒ　ｓ，４Ｈ），９．０９（ｂｒ
　ｓ，４Ｈ），７．５７－７．５１（ｍ，１Ｈ），７．４７（ｄ，Ｊ＝７．８Ｈｚ，１Ｈ
），７．３５－７．２５（ｍ，２Ｈ），７．１８（ｄｄ，Ｊ＝１．０，７．８Ｈｚ，１Ｈ
），７．０５－７．０１（ｍ，１Ｈ），６．９７（ｄ，Ｊ＝１．０Ｈｚ，１Ｈ），４．６
１（ｓ，２Ｈ），４．５５（ｓ，２Ｈ），２．１８（ｓ，３Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ
　３７７．１（Ｍ＋１）。
【０４０１】
　（実施例１．４）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－メトキシフェニルスル
ファニル）－ベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４０２】
【化２８】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（２－（２－（
ヒドロキシメチル）－４－メトキシフェニルチオ）フェニル）メタノールを用い、２－［
２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－メトキシフェニルスルファニル
）－ベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体として収率５７％で得た。１Ｈ
　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．２３（ｓ，２Ｈ），９．１９（ｓ，２
Ｈ），９．０６（ｓ，２Ｈ），９．０２（ｓ，２Ｈ），７．４５－７．５３（ｍ，１Ｈ）
，７．３２（ｄ，Ｊ＝８．６Ｈｚ，１Ｈ），７．２６（ｄ，Ｊ＝２．８Ｈｚ，１Ｈ），７
．１８－７．２４（ｍ，２Ｈ），６．９９（ｄｄ，Ｊ＝２．８，８．７Ｈｚ，１Ｈ），６
．８０－６．７２（ｍ，１Ｈ），４．６１（ｓ，２Ｈ），４．５１（ｓ，２Ｈ），３．７
７（ｓ，３Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３９３．１（Ｍ＋１）。
【０４０３】
　（実施例１．５）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－メチルフェニルスルフ
ァニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４０４】
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【化２９】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（５－フルオロ
－２－（２－（ヒドロキシメチル）－５－メチルフェニルチオ）フェニル）メタノールを
用い、２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－メチルフェニルス
ルファニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体として
収率３２％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．２３（ｓ，２
Ｈ），９．１７（ｓ，２Ｈ），９．０６（ｓ，２Ｈ），９．０２（ｓ，２Ｈ），７．５０
（ｄｄ，Ｊ＝２．６，９．５Ｈｚ，１Ｈ），７．４４（ｄ，Ｊ＝７．８Ｈｚ，１Ｈ），７
．２３（ｍ，１Ｈ），７．１９（ｄ，Ｊ＝５．７Ｈｚ，１Ｈ），７．１５（ｍ，１Ｈ），
６．８８（ｄ，Ｊ＝０．７Ｈｚ，１Ｈ），４．５８（ｓ，２Ｈ），４．５５（ｓ，２Ｈ）
，２．１７（ｓ，３Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３９５．１（Ｍ＋１）。
【０４０５】
　（実施例１．６）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－メトキシフェニルスル
ファニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４０６】
【化３０】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（５－フルオロ
－２－（２－（ヒドロキシメチル）－５－メトキシフェニルチオ）フェニル）メタノール
を用い、２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－メトキシフェニ
ルスルファニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体と
して収率９１％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．２７（ｓ
，２Ｈ），９．１９（ｓ，２Ｈ），９．０９（ｓ，２Ｈ），９．０３（ｓ，２Ｈ），７．
４４（ｄｄ，Ｊ＝９．５，２．８Ｈｚ，１Ｈ），７．２７（ｄ，Ｊ＝８．７Ｈｚ，１Ｈ）
，７．２４（ｄ，Ｊ＝２．８Ｈｚ，１Ｈ），７．１９－７．１０（ｍ，１Ｈ），６．９７
（ｄｄ，Ｊ＝８．７，２．８Ｈｚ，１Ｈ），６．８９（ｄｄ，Ｊ＝８．７，５．６Ｈｚ，
１Ｈ），４．６１（ｓ，２Ｈ），４．５３（ｓ，２Ｈ），３．７６（ｓ，３Ｈ）；ＭＳ（
ＥＳ＋）ｍ／ｚ　４１１．１（Ｍ＋１）。
【０４０７】
　（実施例１．７）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－クロロ－フェニルスル
ファニル）－５－フルオロ－ベンジル］－イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４０８】
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【化３１】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（４－クロロ－
２－（４－フルオロ－２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノールを
用い、２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－クロロ－フェニル
スルファニル）－５－フルオロ－ベンジル］－イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体
として収率８２％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．２４（
ｓ，４Ｈ），９．０８（ｓ，４Ｈ），７．４５－７．７３（ｍ，２Ｈ），７．２５－７．
１５（ｍ，３Ｈ），６．８３（ｄ，Ｊ＝２．２Ｈｚ，１Ｈ），４．６２（ｓ，２Ｈ），４
．５９（ｓ，２Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　４１５．１（Ｍ＋１）。
【０４０９】
　（実施例１．８）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－６－メチルフェニルスルフ
ァニル）－ベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４１０】

【化３２】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（２－（２－（
ヒドロキシメチル）－６－メチルフェニルチオ）フェニル）メタノールを用い、２－［２
－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－６－メチルフェニルスルファニル）－
ベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体として収率９３％で得た。１Ｈ　Ｎ
ＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．２７（ｓ，２Ｈ），９．１７（ｓ，２Ｈ）
，９．１０（ｓ，２Ｈ），９．００（ｓ，２Ｈ），７．５６－７．３４（ｍ，４Ｈ），７
．２６－７．１１（ｍ，２Ｈ），６．５０－６．３０（ｍ，１Ｈ），４．６７（ｓ，２Ｈ
），４．６１（ｓ，２Ｈ），２．１８（ｓ，３Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３７７．１
（Ｍ＋１）。
【０４１１】
　（実施例１．９）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４，５－ジフルオロフェニ
ルスルファニル）－ベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４１２】
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【化３３】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（４，５－ジフ
ルオロ－２－（２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノールを用い、
２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４，５－ジフルオロフェニル
スルファニル）ベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体として収率９４％で
得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．２７（ｓ，２Ｈ），９．２
３（ｓ，２Ｈ），９．０９（ｓ，２Ｈ），９．０６（ｓ，２Ｈ），７．７７（ｄｄ，Ｊ＝
１１．２，８．２Ｈｚ，１Ｈ），７．５９（ｄｄ，Ｊ＝７．４，１．６Ｈｚ，１Ｈ），７
．３７（ｄｄｄ，Ｊ＝８．９，７．３，１．５Ｈｚ，２Ｈ），７．１９（ｄｄ，Ｊ＝７．
５，１．６Ｈｚ，１Ｈ），７．０９（ｄｄ，Ｊ＝１０．６，７．９Ｈｚ，１Ｈ），４．６
１（ｓ，２Ｈ），４．６０（ｓ，２Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３９９．１（Ｍ＋１）
。
【０４１３】
　（実施例１．１０）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－メチルフェニルスルフ
ァニル）－ベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４１４】
【化３４】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（２－（２－（
ヒドロキシメチル）－４－メチルフェニルチオ）フェニル）メタノールを用い、２－［２
－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－メチルフェニルスルファニル）－
ベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体として収率９３％で得た。１Ｈ　Ｎ
ＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．２０（ｓ，４Ｈ），９．０４（ｓ，４Ｈ）
，７．５２（ｄｄ，Ｊ＝５．９，３．２Ｈｚ，１Ｈ），７．４１（ｄ，Ｊ＝１．６Ｈｚ，
１Ｈ），７．２８（ｍ，２Ｈ），７．１８（ｄｄ，Ｊ＝８．２，１．５Ｈｚ，１Ｈ），７
．１０（ｄ，Ｊ＝８．０Ｈｚ，１Ｈ），６．９３（ｍ，１Ｈ），４．６０（ｓ，２Ｈ），
４．５３（ｓ，２Ｈ），２．２８（ｓ，３Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３７７．１（Ｍ
＋１）。
【０４１５】
　（実施例１．１１）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－クロロフェニルスルフ
ァニル）－ベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４１６】
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【化３５】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（４－クロロ－
２－（２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノールを用い、２－［２
－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－クロロフェニルスルファニル）ベ
ンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体として収率５３％で得た。１Ｈ　ＮＭ
Ｒ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．２５（ｓ，２Ｈ），９．２１（ｓ，２Ｈ），
９．０７（ｓ，２Ｈ），９．０４（ｓ，２Ｈ），７．６３（ｄｄ，Ｊ＝７．４，１．６Ｈ
ｚ，１Ｈ），７．５７（ｄ，Ｊ＝８．３Ｈｚ，１Ｈ），７．４６（ｄｄ，Ｊ＝７．４，１
．６Ｈｚ，１Ｈ），７．４０（ｄｄｄ，Ｊ＝７．３，４．３，１．７Ｈｚ，２Ｈ），７．
２８（ｄｄ，Ｊ＝７．５，１．６Ｈｚ，１Ｈ），６．８７（ｄ，Ｊ＝２．２Ｈｚ，１Ｈ）
，４．６１（ｓ，２Ｈ），４．６０（ｓ，２Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３９７．１（
Ｍ＋１）。
【０４１７】
　（実施例１．１２）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－フルオロフェニルスル
ファニル）ベンジル］－イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４１８】
【化３６】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（４－フルオロ
－２－（２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノールを用い、２－［
２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－フルオロフェニルスルファニル
）ベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体として収率５３％で得た。１Ｈ　
ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．２４（ｓ，２Ｈ），９．２１（ｓ，２Ｈ
），９．０７（ｓ，２Ｈ），９．０４（ｓ，２Ｈ），７．６２（ｍ，２Ｈ），７．４４－
７．３９（ｍ，２Ｈ），７．３０（ｄｄ，Ｊ＝１．５，７．６Ｈｚ，１Ｈ），７．１４－
７．０９（ｍ，１Ｈ），６．６６（ｄｄ，Ｊ＝９．２，２．７Ｈｚ，１Ｈ），４．６１（
ｓ，２Ｈ），４．６０（ｓ，２Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３８１．１（Ｍ＋１）。
【０４１９】
　（実施例１．１３）
（２－［２－（１－カルバムイミドイルスルファニルメチルナフタレン－２－イルスルフ
ァニル）ベンジル］－イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４２０】



(142) JP 2010-522197 A 2010.7.1

10

20

30

40

【化３７】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（２－（１－（
ヒドロキシメチル）ナフタレン－２－イルチオ）フェニル）メタノールを用い、２－［２
－（１－カルバムイミドイルスルファニルメチルナフタレン－２－イルスルファニル）ベ
ンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体として収率２４％で得た。１Ｈ　ＮＭ
Ｒ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．３４（ｓ，２Ｈ），９．２２（ｓ，２Ｈ），
９．１３（ｓ，２Ｈ），９．０４（ｓ，２Ｈ），８．１６（ｄｄ，Ｊ＝１１．７，５．３
Ｈｚ，２Ｈ），８．０３（ｄｄ，Ｊ＝６．８，２．５Ｈｚ，１Ｈ），７．８３（ｄ，Ｊ＝
８．５Ｈｚ，１Ｈ），７．６２－７．５６（ｍ，２Ｈ），７．５０（ｄｄ，Ｊ＝１．２，
７．７Ｈｚ，１Ｈ），７．０９－７．０５（ｍ，１Ｈ），７．０１－６．９５（ｍ，１Ｈ
），６．２１（ｄｄ，Ｊ＝１．２，７．７Ｈｚ，１Ｈ），４．８６（ｓ，２Ｈ），４．８
１（ｓ，２Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　４１３．１（Ｍ＋１）。
【０４２１】
　（実施例１．１４）
（２－［２－（１－カルバムイミドイルスルファニルメチルナフタレン－２－イルスルフ
ァニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４２２】
【化３８】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（５－フルオロ
－２－（１－（ヒドロキシメチル）ナフタレン－２－イルチオ）フェニル）メタノールを
用い、２－［２－（１－カルバムイミドイルスルファニルメチルナフタレン－２－イルス
ルファニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体として
収率９２％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．３８（ｓ，２
Ｈ），９．２２（ｓ，２Ｈ），９．１７（ｓ，２Ｈ），９．０５（ｓ，２Ｈ），８．１５
（ｄｄ，Ｊ＝１２．９，６．６Ｈｚ，２Ｈ），７．９０－８．１０（ｍ，１Ｈ），７．８
２（ｄ，Ｊ＝８．５Ｈｚ，１Ｈ），７．７０－７．５０（ｍ，２Ｈ），７．４６（ｄｄ，
Ｊ＝９．４，２．８Ｈｚ，１Ｈ），６．９８－６．８８（ｍ，１Ｈ），６．２４（ｄｄ，
Ｊ＝８．５，５．４Ｈｚ，１Ｈ），４．８６（ｓ，２Ｈ），４．８１（ｓ，２Ｈ）；ＭＳ
（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　４３１．１（Ｍ＋１）。
【０４２３】
　（実施例１．１５）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－フルオロフェニルスル
ファニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４２４】
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【化３９】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（（４－フルオ
ロ－２－（４－フルオロ－２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノー
ルを用い、２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－フルオロフェ
ニルスルファニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体
として収率８２％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．２３（
ｓ，４Ｈ），９．０７（ｓ，４Ｈ），７．６４－７．５２（ｍ，２Ｈ），７．４４（ｄｄ
，Ｊ＝８．７，５．７Ｈｚ，１Ｈ），７．３２－７．２４（ｍ，１Ｈ），７．１９－７．
０８（ｍ，１Ｈ），６．６１（ｄｄ，Ｊ＝９．２，２．６Ｈｚ，１Ｈ），４．６２（ｓ，
２Ｈ），４．５８（ｓ，２Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３９９．１（Ｍ＋１）。
【０４２５】
　（実施例１．１６）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４，５－ジフルオロフェニ
ルスルファニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４２６】
【化４０】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（４，５－ジフ
ルオロ－２－（４－フルオロ－２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メタ
ノールを用い、２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４，５－ジフ
ルオロフェニルスルファニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩
を無色固体として収率９４％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ
９．２４（ｓ，４Ｈ），９．０８（ｓ，４Ｈ），７．７４（ｄｄ，Ｊ＝１１．２，８．２
Ｈｚ，１Ｈ），７．５３（ｄｄ，Ｊ＝９．５，２．７Ｈｚ，１Ｈ），７．３５（ｄｄ，Ｊ
＝８．７，５．７Ｈｚ，１Ｈ），７．３０－７．２１（ｍ，１Ｈ），７．０４（ｄｄ，Ｊ
＝１０．６，７．８Ｈｚ，１Ｈ），４．５９（ｄ，Ｊ＝１．５Ｈｚ，４Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ
＋）ｍ／ｚ　４１７．１（Ｍ＋１）。
【０４２７】
　（実施例１．１７）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フルオロフェニルスル
ファニル）－３－ニトロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４２８】
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【化４１】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（５－フルオロ
－２－（２－（ヒドロキシメチル）－６－ニトロフェニルチオ）フェニル）メタノールを
用い、２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４，５－ジフルオロフ
ェニルスルファニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固
体として収率８６％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．４９
－８．８５（ｍ，８Ｈ），８．０１－７．８６（ｍ，２Ｈ），７．７８－７．７０（ｍ，
１Ｈ），７．４５（ｄｄ，Ｊ＝９．４，２．８Ｈｚ，１Ｈ），７．１８－７．０８（ｍ，
１Ｈ），６．８１（ｄｄ，Ｊ＝８．８，５．４Ｈｚ，１Ｈ），４．６３（ｓ，２Ｈ），４
．６１（ｓ，２Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　４２６．１（Ｍ＋１）。
【０４２９】
　（実施例１．１８）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フルオロフェニルスル
ファニル）－５－（トリフルオロメチル）ベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合
成）
【０４３０】
【化４２】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（５－フルオロ
－２－（２－（ヒドロキシメチル）－４－（トリフルオロメチル）フェニルチオ）－フェ
ニル）メタノールを用い、２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４
－フルオロフェニルスルファニル）－５－（トリフルオロメチル）ベンジル］イソチオウ
レア二臭化水素酸塩を無色固体として収率８８％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，
ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．４２－８．９２（ｍ，８Ｈ），７．９２（ｄ，Ｊ＝１．４Ｈｚ，
１Ｈ），７．６５－７．５０（ｍ，３Ｈ），７．３９－７．２８（ｍ，１Ｈ），６．８８
（ｄ，Ｊ＝　８．４Ｈｚ，１Ｈ），４．７１（ｓ，２Ｈ），４．５６（ｓ，２Ｈ）；１３

Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１６９．０，１６８．９，１６４．７，１
６１．４，１４３．０，１４１．６，１３９．３，１３４．１，１２９．７，１２７．１
，１２２．４，１１９．０，１１８．７，１１８．１，１１７．９，３３．７，３３．３
；１９Ｆ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ－６０．９，－１０９．７；ＭＳ
（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　４４９．１（Ｍ＋１）。
【０４３１】
　（実施例１．１９）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル）－５
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－アミノベンジル］－イソチオウレア三臭化水素酸塩の合成）
【０４３２】
【化４３】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（５－アミノ－
２－（２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノールを用い、２－［２
－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル）－５－アミノベ
ンジル］－イソチオウレア三臭化水素酸塩を無色固体として収率９７％で得た。１Ｈ　Ｎ
ＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．４５－８．８１（ｍ，８Ｈ），８．９２（
ｓ，１Ｈ），７．６０－７．４１（ｍ，２Ｈ），７．３２－７．２０（ｍ，３Ｈ），７．
１７－７．０７（ｍ，２Ｈ），６．９８－６．８１（ｍ，２Ｈ），４．７０－４．５３（
ｍ，２Ｈ），４．５０（ｓ，２Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３７８．１（Ｍ＋１）。
【０４３３】
　（実施例１．２０）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－クロロフェニルスルフ
ァニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４３４】

【化４４】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（５－クロロ－
２－（４－フルオロ－２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノールを
用い、２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－クロロフェニルス
ルファニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体として
収率８８％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．２４（ｄ，Ｊ
＝１０．０Ｈｚ，４Ｈ），９．０７（ｄ，Ｊ＝１０．０Ｈｚ，４Ｈ），７．６６（ｄ，Ｊ
＝２．７Ｈｚ，１Ｈ），７．５３（ｄｄ，Ｊ＝９．５，２．７Ｈｚ，１Ｈ），７．３９－
７．２１（ｍ，３Ｈ），６．９４（ｄ，Ｊ＝８．５Ｈｚ，１Ｈ），４．６０（ｓ，２Ｈ）
，４．５７（ｓ，２Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　４１５．１（Ｍ＋１）。
【０４３５】
　（実施例１．２１）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル）－５
－エチルアミノベンジル］イソチオウレア三臭化水素酸塩の合成）
【０４３６】
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【化４５】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（２－｛［４－
（エチルアミノ）－２－（ヒドロキシメチル）フェニル］チオ｝フェニル）メタノールを
用い、２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル）
－５－エチルアミノベンジル］イソチオウレア三臭化水素酸塩を無色固体として収率９０
％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．３５－８．８３（ｍ，
８Ｈ），７．５０－７．０９（ｍ，６Ｈ），６．９０（ｓ，１Ｈ），６．７７－６．６４
（ｍ，２Ｈ），４．６０（ｓ，２Ｈ），４．４２（ｓ，２Ｈ），３．０７（ｑ，Ｊ＝７．
１Ｈｚ，２Ｈ），１．１４（ｔ，Ｊ＝７．１Ｈｚ，３Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　４０
６．１（Ｍ＋１）。
【０４３７】
　（実施例１．２２）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－クロロフェニルスルフ
ァニル）－５－クロロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４３８】
【化４６】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに５－クロロ－１
－（ヒドロキシメチル）－２－（（４－クロロ－６－（ヒドロキシメチル）フェニル）チ
オ）ベンゼンを用い、２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－ク
ロロフェニルスルファニル）－５－クロロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無
色固体として収率９３％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．
２４（ｓ，４Ｈ），９．０８（ｓ，４Ｈ），７．６９（ｄ，Ｊ＝２．４Ｈｚ，２Ｈ），７
．４１（ｄｄ，Ｊ＝８．５，２．４Ｈｚ，２Ｈ），７．１１（ｄ，Ｊ＝８．５Ｈｚ，２Ｈ
），４．５８（ｓ，４Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　４３１．１（Ｍ＋１），４３３．１
（Ｍ＋１）。
【０４３９】
　（実施例１．２３）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルエチル－４－フルオロフェニルスル
ファニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４４０】
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【化４７】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに２－（５－フル
オロ－２－｛［４－フルオロ－２－（ヒドロキシメチル）フェニル］チオ｝フェニル）エ
タノールを用い、２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルエチル－４－フルオ
ロフェニルスルファニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無
色固体として収率８１％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．
４５－８．７５（ｍ，８Ｈ），７．４９（ｄｄ，Ｊ＝９．５，２．７Ｈｚ，１Ｈ），７．
３６（ｄ，Ｊ＝９．５Ｈｚ，１Ｈ），７．２４－７．０３（ｍ，４Ｈ），４．５７（ｓ，
２Ｈ），３．４５（ｔ，Ｊ＝７．２Ｈｚ，２Ｈ），３．０５（ｔ，Ｊ＝７．２Ｈｚ，２Ｈ
）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　４１３．１（Ｍ＋１）。
【０４４１】
　（実施例１．２４）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルエチル－４－クロロフェニルスルフ
ァニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４４２】
【化４８】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに２－（５－クロ
ロ－２－（４－フルオロ－２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）エタノー
ルを用い、２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルエチル－４－クロロフェニ
ルスルファニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体と
して収率７４％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．３６－８
．８５（ｍ，８Ｈ），７．６４－７．４２（ｍ，２Ｈ），７．３２－７．２０（ｍ，３Ｈ
），６．９０（ｄ，Ｊ＝８．５Ｈｚ，１Ｈ），４．５６（ｓ，２Ｈ），３．４８（ｔ，Ｊ
＝７．３Ｈｚ，２Ｈ），３．０５（ｔ，Ｊ＝７．３Ｈｚ，２Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５
ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１６９．７，１６９．０，１４０．９，１３９．４，１３６
．７，１３４．０，１３２．７，１３２．６，１３０．４，１２９．６，１２９．６，１
２８．６，３３．６，３２．１，３０．４　ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　４２９．１（Ｍ＋１
），４３１．１（Ｍ＋１）。
【０４４３】
　（実施例１．２５）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルエチルフェニルスルファニル）ベン
ジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４４４】
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【化４９】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに２－（２－（２
－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）エタノールを用い、２－［２－（２－
カルバムイミドイルスルファニルエチルフェニルスルファニル）ベンジル］イソチオウレ
ア二臭化水素酸塩を無色固体として収率９７％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，Ｄ
ＭＳＯ－ｄ６）δ９．５０－７．８０（ｍ，８Ｈ），７．６３－７．４９（ｍ，１Ｈ），
７．４２（ｄｄ，Ｊ＝７．７，１．２Ｈｚ，１Ｈ），７．３７－７．２０（ｍ，４Ｈ），
７．０８（ｄｄ，Ｊ＝７．７，１．２Ｈｚ，１Ｈ），７．０３－６．９６（ｍ，１Ｈ），
４．６０（ｓ，２Ｈ），３．４５（ｔ，Ｊ＝７．３Ｈｚ，２Ｈ），３．０４（ｔ，Ｊ＝７
．２Ｈｚ，２Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１６９．９，１６
９．４，１４０．１，１３５．６，１３４．９，１３３．６，１３３．０，１３２．２，
１３１．５，１３１．０，１３０．２，１２８．８，１２８．５，３３．９，３２．３，
３０．９；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３７７．１（Ｍ＋１）。
【０４４５】
　（実施例１．２６）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル）－５
－クロロベンジル］－イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４４６】
【化５０】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（５－クロロ－
２－（２－（ヒドロキシメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノールを用い、２－［２
－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル）－５－クロロベ
ンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体として収率９４％で得た。１Ｈ　ＮＭ
Ｒ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．４８－８．９３（ｍ，８Ｈ），７．７２（ｄ
，Ｊ＝２．１Ｈｚ，１Ｈ），７．６３－７．５６（ｍ，１Ｈ），７．４３－７．２９（ｍ
，３Ｈ），７．２１－７．１２（ｍ，１Ｈ），７．０２（ｄ，Ｊ＝８．５Ｈｚ，１Ｈ），
４．６６－４．５９（ｍ，４Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１
６９．３，１６９．０，１３７．５，１３６．１，１３４．７，１３４．３，１３４．２
，１３３．９，１３２．９，１３１．７，１３０．９，１３０．５，１３０．１，１２９
．４，３３．９，３３．５；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３９９．１（Ｍ＋１）。
【０４４７】
　（実施例１．２７）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル）－５
－（トリフルオロメチル）ベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
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【０４４８】
【化５１】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（２－（２－（
ヒドロキシメチル）－４－（トリフルオロメチル）フェニルチオ）フェニル）メタノール
を用い、２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル
）－５－（トリフルオロメチル）ベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体と
して収率９４％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．３５－９
．０６（ｍ，８　Ｈ），７．９５（ｓ，１Ｈ），７．７０－７．４０（ｍ，５　Ｈ），６
．９３（ｄ，Ｊ＝７．７Ｈｚ，１Ｈ），４．７４（ｓ，２Ｈ），４．６０（ｓ，２Ｈ）；
１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１６９．２，１６９．０，１４２．９
，１３８．１，１３６．３，１３４．６，１３２．０，１３２．０，１３１．８，１３０
．８，１３０．３，１２７．７，１２６．６，３３．９，３３．３；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／
ｚ　４３１．１（Ｍ＋１）。
【０４４９】
　（実施例１．２８）
（２，２’－（メチルアザンジイル）ビス（２，１－フェニレン）ビス（メチレン）ジカ
ルバムイミドチオエート三臭化水素酸塩の合成）
【０４５０】
【化５２】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに１－（ヒドロキ
シメチル）－２－（（６－ヒドロキシメチルフェニル）（メチル）アミノ）ベンゼンを用
い、２，２’－（メチルアザンジイル）ビス（２，１－フェニレン）ビス（メチレン）ジ
カルバムイミドチオエート三臭化水素酸塩を無色固体として収率７５％で得た。１Ｈ　Ｎ
ＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．４０－８．６７（ｍ，８Ｈ），７．５２－
６．７６（ｍ，８Ｈ），５．７４（ｓ，１Ｈ），４．１７（ｓ，４Ｈ），３．１６（ｓ，
３Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３６０．２（Ｍ＋１）。
【０４５１】
　（実施例１．２９）
（２－［２－（２－メチルカルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル
）ベンジル］－メチルイソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４５２】
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【化５３】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに１－（ヒドロキ
シメチル）－２－（（６－（ヒドロキシメチル）フェニル）チオ）ベンゼンを用い、チオ
ウレアの代わりにメチルチオウレアを用い、２－［２－（２－メチルカルバムイミドイル
スルファニルメチルフェニルスルファニル）ベンジル］－メチルイソチオウレア二臭化水
素酸塩を無色固体として収率９７％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ

６）δ９．７４（ｑ，Ｊ＝５．１Ｈｚ，２Ｈ），９．４８（ｓ，２Ｈ），９．１５（ｓ，
２Ｈ），７．５８－７．５５（ｍ，２Ｈ），７．３６－７．２７（ｍ，４Ｈ），７．０９
－７．０６（ｍ，２Ｈ），４．６７（ｓ，４Ｈ），２．８７（ｄ，Ｊ＝５．１Ｈｚ，６Ｈ
）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１６５．９，１３６．０，１３５
．１，１３３．２，１３１．５，１３０．３，１２８．９，３４．５，３１．２；ＭＳ（
ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３９１．１（Ｍ＋１）。
【０４５３】
　（実施例１．３０）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フルオロフェニルスル
ファニル）－５－（メチルスルホニル）ベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成
）
【０４５４】
【化５４】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに（５－フルオロ
－２－（２－（ヒドロキシメチル）－４－（メチルスルホニル）フェニルチオ）－フェニ
ル）メタノールを用い、２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－
フルオロフェニルスルファニル）－５－（メチルスルホニル）ベンジル］イソチオウレア
二臭化水素酸塩を無色固体として収率７５％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭ
ＳＯ－ｄ６）δ９．３６（ｓ，２Ｈ），９．２７（ｓ，２Ｈ），９．１８（ｓ，２Ｈ），
９．０８（ｓ，２Ｈ），８．０８（ｄ，Ｊ＝２．０Ｈｚ，１Ｈ），７．７２（ｄｄ，Ｊ＝
８．５，２．０Ｈｚ，１Ｈ），７．６６（ｄｄ，Ｊ＝９．５，２．９Ｈｚ，１Ｈ），７．
５８（ｄｄ，Ｊ＝８．５，５．７Ｈｚ，１Ｈ），７．４２－７．３０（ｍ，１Ｈ），６．
８６（ｄ，Ｊ＝８．５Ｈｚ，１Ｈ），４．７５（ｓ，２Ｈ），４．６０（ｓ，２Ｈ），３
．１７（ｓ，３Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１６９．０，１
６３．２（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２４９．６Ｈｚ），１４４．６，１４２．０（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝
８．６Ｈｚ），１３９．７（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝９．２Ｈｚ），１３９．０，１３３．８，１
２９．３，１２８．２，１２６．７，１２６．７（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝３．４Ｈｚ），１１９
．０（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２３．３Ｈｚ），１１８．１（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２１．４Ｈｚ），４
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４．１，３３．８，３３．４；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　４５９．１（Ｍ＋１）。
【０４５５】
　（実施例１．３１）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル）ベン
ジル］－イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４５６】
【化５５】

　実施例１に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、１－（１－ヒドロキシエチル）
－２－（６－（１－ヒドロキシエチル）フェノキシ）ベンゼンの代わりに１－（２－ヒド
ロキシエチル）－２－（（６－（２－ヒドロキシエチル）フェニル）チオ）ベンゼンを用
い、２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルファニル）ベ
ンジル］－イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体として収率７９％で得た。１Ｈ　Ｎ
ＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．１３（ｂｒ　ｓ，４Ｈ），９．００（ｂｒ
　ｓ，４Ｈ），７．４０（ｄ，Ｊ＝７．５Ｈｚ，２Ｈ），７．３２－７．２２（ｍ，２Ｈ
），７．２３－７．１１（ｍ，２Ｈ），６．９９（ｄｄ，Ｊ＝７．５，１．０Ｈｚ，２Ｈ
），３．４５（ｔ，Ｊ＝７．２Ｈｚ，４Ｈ），３．０３（ｔ，Ｊ＝７．２Ｈｚ，４Ｈ）；
１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１６９．９，１３９．５，１３４．２
，１３２．２，１３０．９，１２８．７，１２８．４，３２．３，３０．９；ＭＳ（ＥＳ
＋）ｍ／ｚ　３９１．１（Ｍ＋１）。
【０４５７】
　（実施例２）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フルオロ－フェニルス
ルファニル）－５－フルオロ－ベンジル］－イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４５８】

【化５６】

　ビス（２－（ブロモメチル）－４－フルオロフェニル）スルファン（１．１３ｇ、２．
７７ｍｍｏｌ）のエタノール（３５．０ｍＬ）溶液を攪拌し、これにチオウレア（０．４
２ｇ、５．５４ｍｍｏｌ）を加えた。混合物を８０℃で１６時間攪拌し、乾燥するまで蒸
発させた。白色残渣をエタノール／アセトニトリル（１／５）から結晶化させ、２－［２
－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フルオロ－フェニルスルファニル
）－５－フルオロ－ベンジル］－イソチオウレア二臭化水素酸塩を収率８２％で得た（０
．９１ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．２５（ｂｒ　ｓ，４
Ｈ），９．０８（ｂｒ　ｓ，４Ｈ），７．５０（ｄｄ，Ｊ＝９．５，２．７Ｈｚ，２Ｈ）
，７．２６－７．１９（ｍ，２Ｈ），７．１６（ｄｄ，Ｊ＝８．８，５．８Ｈｚ，２Ｈ）
，４．６０（ｓ，４Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１６９．１
，１６１．９（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２４６．９Ｈｚ），１３８．５（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝８．３Ｈ
ｚ），１３５．７（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝８．６Ｈｚ），１３０．９（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝３．１Ｈ
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ｚ），１１８．４（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２３．３Ｈｚ），１１７．５（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２１．
８Ｈｚ），３３．７；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３９９．１（Ｍ＋１）。
【０４５９】
　（実施例２．１）
（２－｛［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェニル
］チオ｝－５－ニトロベンジルイミドチオカルバメート二臭化水素酸塩の合成）
【０４６０】
【化５７】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに（２－（ブロモメチル）－４－フルオロフ
ェニル）（２－（ブロモメチル）－４－ニトロフェニル）スルファンを用い、２－｛［２
－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェニル］チオ｝－５
－ニトロベンジルイミドチオカルバメート二臭化水素酸塩を無色固体として収率９０％で
得た（０．５６ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．５２－８．
９９（ｍ，８Ｈ），８．４３（ｄ，Ｊ＝２．５Ｈｚ，１Ｈ），８．０２（ｄｄ，Ｊ＝８．
８，２．５Ｈｚ，１Ｈ），７．７１－７．６１（ｍ，２Ｈ），７．４３－７．２９（ｍ，
１Ｈ），６．８１（ｄ，Ｊ＝８．８Ｈｚ，１Ｈ），４．８０（ｓ，２Ｈ），４．５８（ｓ
，２Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１６８．９，１６３．５（
ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２５０．７Ｈｚ），１４７．２，１４５．７，１４２．３（ｄ，ＪＣ－Ｆ

＝８．７Ｈｚ），１４０．２（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝９．６Ｈｚ），１３３．７，１２８．８，
１２６．０（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝３．１Ｈｚ），１２５．５，１２４．５，１１９．２（ｄ，
ＪＣ－Ｆ＝２２．９Ｈｚ），１１８．２（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２１．８Ｈｚ，１Ｃ），３３．
８，３３．１；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　４２６．１（Ｍ＋１）。
【０４６１】
　（実施例２．２）
（２－（｛２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－［（ジメチルアミ
ノ）スルホニル］フェニル｝チオ）－５－フルオロベンジルイミドチオカルバメート二臭
化水素酸塩の合成）
【０４６２】

【化５８】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに３－ブロモメチル－４－（２－ブロモメチ
ル－４－フルオロフェニルスルファニル）－Ｎ，Ｎ－ジメチルベンゼンスルホンアミドを
用い、２－（｛２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－［（ジメチル
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アミノ）スルホニル］フェニル｝チオ）－５－フルオロベンジルイミドチオカルバメート
二臭化水素酸塩を無色固体として収率９７％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭ
ＳＯ－ｄ６）δ９．３２（ｂｒ　ｓ，２Ｈ），９．２２（ｂｒ　ｓ，２Ｈ），９．１４（
ｂｒ　ｓ，２Ｈ），９．０５（ｂｒ　ｓ，２Ｈ），７．９０（ｄ，Ｊ＝１．９Ｈｚ，１Ｈ
），７．６５－７．５５（ｍ，３Ｈ），７．４１－７．３１（ｍ，１Ｈ），６．８８（ｄ
，Ｊ＝８．５Ｈｚ，１Ｈ），４．７３（ｓ，２Ｈ），４．５５（ｓ，２Ｈ），２．５６（
ｓ，６　Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　４８８．１（Ｍ＋１）。
【０４６３】
　（実施例２．３）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニルスルホニル）ベンジ
ル］－イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４６４】
【化５９】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに２，２’－スルホニルビス（（ブロモメチ
ル）ベンゼン）を用い、２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェニ
ルスルホニル）ベンジル］－イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体として収率４９％
で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．１５（ｂｒ　ｓ，４Ｈ）
，９．０２（ｂｒ　ｓ，４Ｈ），８．０７（ｄｄ，Ｊ＝８．０，１．０Ｈｚ，２Ｈ），７
．８５－７．７０（ｍ，２Ｈ），７．７０－７．６０（ｍ，４Ｈ），４．６２（ｓ，４Ｈ
）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３９５．１（Ｍ＋１）。
【０４６５】
　（実施例２．４）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フルオロフェニルスル
ホニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４６６】

【化６０】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに４，４’－スルホニルビス（３－（ブロモ
メチル）－１－フルオロベンゼン）を用い、２－［２－（２－カルバムイミドイルスルフ
ァニルメチル－４－フルオロフェニルスルホニル）－５－フルオロベンジル］イソチオウ
レア二臭化水素酸塩を無色固体として収率９２％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，
ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．１３（ｂｒ　ｓ，４Ｈ），９．０２（ｂｒ　ｓ，４Ｈ），８．１
９（ｄｄ，Ｊ＝８．８，５．５Ｈｚ，２Ｈ），７．６４（ｄｄ，Ｊ＝９．５，２．６Ｈｚ
，２Ｈ），７．５５－７．４３（ｍ，２Ｈ），４．５６（ｓ，４Ｈ）．ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ
／ｚ　４３１．１（Ｍ＋１）。
【０４６７】
　（実施例２．５）
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（（４－｛［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェニ
ル］チオ｝－３－チエニル）メチルイミドチオカルバメート二塩酸塩の合成）
【０４６８】
【化６１】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに３－（クロロメチル）－４－（２－（クロ
ロメチル）－４－フルオロフェニルチオ）チオフェンを用い、（４－｛［２－（｛［アミ
ノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェニル］チオ｝－３－チエニル）
メチルイミドチオカルバメート二塩酸塩を無色固体として収率９８％で得た。１Ｈ　ＮＭ
Ｒ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．５３－９．１４（ｍ，８Ｈ），７．８３（ｄ
，Ｊ＝３．２Ｈｚ，１Ｈ），７．７８（ｄ，Ｊ＝３．２Ｈｚ，１Ｈ），７．４７（ｄｄ，
Ｊ＝９．５，２．８Ｈｚ，１Ｈ），７．２４－７．１０（ｍ，１Ｈ），６．９９（ｄｄ，
Ｊ＝８．５，５．６Ｈｚ，１Ｈ），４．６７（ｓ，２Ｈ），４．３７（ｓ，２Ｈ）；１３

Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１６９．６，１６９．４，１６１．３（ｄ
，ＪＣ－Ｆ＝２４５．２Ｈｚ），１３６．５（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝８．２Ｈｚ），１３５．８
，１３３．３，１３２．７（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝８．５Ｈｚ），１３２．０（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝
３．０Ｈｚ），１２８．４，１２７．９，１１８．２（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２３．０Ｈｚ），
１１７．２（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２３．０Ｈｚ），３３．４，２８．８；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／
ｚ　３６７．１（Ｍ＋１）。
【０４６９】
　（実施例２．６）
（（２－｛［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェニ
ル］チオ｝－３－チエニル）メチルイミドチオカルバメート二塩酸塩の合成）
【０４７０】

【化６２】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに３－（クロロメチル）－２－（２－（クロ
ロメチル）－４－フルオロフェニルチオ）チオフェンを用い、（２－｛［２－（｛［アミ
ノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェニル］チオ｝－３－チエニル）
メチルイミドチオカルバメート二塩酸塩を無色固体として収率９４％で得た。１Ｈ　ＮＭ
Ｒ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．７０－９．２５（ｍ，８Ｈ），７．８２（ｄ
，Ｊ＝５．４Ｈｚ，１Ｈ），７．５２（ｄｄ，Ｊ＝９．５，２．７Ｈｚ，１Ｈ），７．２
８（ｄ，Ｊ＝５．４Ｈｚ，１Ｈ），７．２３－７．０８（ｍ，２Ｈ），７．００（ｄｄ，
Ｊ＝８．８，５．４Ｈｚ，１Ｈ），４．７６（ｓ，２Ｈ），４．５９（ｓ，２Ｈ）；１３

Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１６９．５，１６９．２，１６１．３（ｄ
，ＪＣ－Ｆ＝２４５．８Ｈｚ），１４６．０，１４１．２，１３６．３（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝
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８．２Ｈｚ），１３２．８（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝３．１Ｈｚ），１３２．６，１３２．２（ｄ
，ＪＣ－Ｆ＝８．３Ｈｚ），１３０．２，１２８．９，１１８．２（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２３
．１Ｈｚ），１１７．３（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２２．０Ｈｚ），３３．２，２８．８；ＭＳ（
ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３８７．１（Ｍ＋１）。
【０４７１】
　（実施例２．７）
（２－｛［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェニル
］チオ｝－４－（メチルスルホニル）ベンジルイミドチオカルバメート二塩酸塩の合成）
【０４７２】
【化６３】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに（２－（クロロメチル）－４－フルオロフ
ェニル）（２－（クロロメチル）－５－（メチルスルホニル）フェニル）スルファンを用
い、２－｛［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェニ
ル］チオ｝－４－（メチルスルホニル）ベンジルイミドチオカルバメート二塩酸塩を無色
固体として収率９２％を得た。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．５
０（ｂｒ　ｓ，２Ｈ），９．４０（ｂｒ　ｓ，２Ｈ），９．３６（ｂｒ　ｓ，２Ｈ），９
．２８（ｂｒ　ｓ，２Ｈ），７．８３－７．８０（ｍ，２Ｈ），７．６４（ｄｄ，Ｊ＝９
．５，２．８Ｈｚ，１Ｈ），７．４６（ｄｄ，Ｊ＝８．７，５．７Ｈｚ，１Ｈ），７．３
３（ｄｄ，Ｊ＝８．７，２．８Ｈｚ，１Ｈ），７．３０－７．２７（ｍ，１Ｈ），４．７
７（ｓ，２Ｈ），４．６５（ｓ，２Ｈ），３．１４（ｓ，３Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５
ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１６９．１，１６２．７（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２４８．２Ｈｚ）
，１４１．９，１４０．８，１４０．７，１３８．２（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝８．７Ｈｚ），１
３９．８，１３８．５，１３２．２，１２８．１，１２６．２，１１８．９（ｄ，ＪＣ－

Ｆ＝２３．６Ｈｚ），１１７．８（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２１．５Ｈｚ），４３．。
【０４７３】
　（実施例２．８）
（２－｛［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－クロロフェニル］
チオ｝－５－シアノベンジルイミドチオカルバメート二臭化水素酸塩の合成）
【０４７４】

【化６４】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに３－（ブロモメチル）－４－（２－（ブロ
モメチル）－４－クロロフェニルチオ）ベンゾニトリルを用い、２－｛［２－（｛［アミ
ノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－クロロフェニル］チオ｝－５－シアノベンジ
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ルイミドチオカルバメート二臭化水素酸塩を無色固体として収率９４％で得た。１Ｈ　Ｎ
ＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．４１－８．９３（ｍ，８Ｈ），７．９８（
ｄ，Ｊ＝１．８Ｈｚ，１Ｈ），７．８０（ｄ，Ｊ＝２．３Ｈｚ，１Ｈ），７．６８（ｄｄ
，Ｊ＝８．３，１．８Ｈｚ，１Ｈ），７．５７－７．４３（ｍ，２Ｈ），６．８８（ｄ，
Ｊ＝８．３Ｈｚ，１Ｈ），４．６６（ｓ，２Ｈ），４．５４（ｓ，２Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭ
Ｒ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１６８．８，１４３．９，１４０．８，１３８．４
，１３５．４，１３４．６，１３４．２，１３３．２，１３１．６，１３０．７，１３０
．３，１３０．１，１１８．５，１０９．５，３３．５，３３．１；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／
ｚ　４２３．１（Ｍ＋１）。
【０４７５】
　（実施例２．９）
（２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－５－クロロフェノキシ］
－４－ニトロベンジルイミドチオカルバメート二臭化水素酸塩の合成）
【０４７６】

【化６５】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに１－（ブロモメチル）－２－（２－（ブロ
モメチル）－５－クロロフェノキシ）－４－ニトロベンゼンを用い、２－［２－（｛［ア
ミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－５－クロロフェノキシ］－４－ニトロベンジル
イミドチオカルバメート二臭化水素酸塩を無色固体として収率６５％で得た。ｍｐ＞２２
０℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ８．１１（ｄｄ，Ｊ＝８．４，１．
８Ｈｚ，１Ｈ），７．８５（ｄ，Ｊ＝７．８Ｈｚ，１Ｈ），７．６６－７．６０（ｍ，２
Ｈ），７．３６（ｄｄ，Ｊ＝８．２，１．６Ｈｚ，１Ｈ），７．１１（ｄｄ，Ｊ＝１．７
Ｈｚ，１Ｈ），４．７１（ｓ，２Ｈ），４．５８（ｓ，２Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５Ｍ
Ｈｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ１６８．８，１６８．７，１５３．６，１５２．７，１４７．５，
１３４．２，１３１．１，１３０．７，１３０．５，１２４．０，１２３．２，１１７．
８，１１７．３，１１０．４，２８．３．２８．２；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　４２６．２
（Ｍ＋１）ａｎｄ　４２８．１（Ｍ＋１）。
【０４７７】
　（実施例２．１０）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－３－クロロフェノキシ）－
５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４７８】
【化６６】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに１－（ブロモメチル）－２－（２－（ブロ
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カルバムイミドイルスルファニルメチル－３－クロロフェノキシ）－５－フルオロベンジ
ル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体として収率９０％で得た。ｍｐ　２０４－
２０６℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ７．４２－７．２４（ｍ，３Ｈ
），７．２４－７．１５（ｍ，１Ｈ），７．００（ｄｄ，Ｊ＝９．１，４．６Ｈｚ，１Ｈ
），６．７８（ｄｄ，Ｊ＝７．８，１．５Ｈｚ，１Ｈ），４．７６（ｓ，２Ｈ），４．５
３（ｓ，２Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ１６９．５，１６８．９
，１５９．３，１５６．０，１４８．６（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２．９Ｈｚ），１３４．１，１
２９．３，１２６．１（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝８．１Ｈｚ），１２３．２，１２０．９，１１９
．５（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝８．７Ｈｚ），１１６．１（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２４．５Ｈｚ），１１
５．４（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２３．６Ｈｚ），１１４．１，２８．６，２６．７；ＭＳ（ＥＳ
＋）ｍ／ｚ　３９９．２（Ｍ＋１）４０１．２（Ｍ＋１）。
【０４７９】
　（実施例２．１１）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－クロロフェノキシ）－
５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４８０】
【化６７】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに１－（ブロモメチル）－２－（２－（ブロ
モメチル）－４－フルオロフェノキシ）－４－クロロベンゼンを用い、２－［２－（２－
カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－クロロフェノキシ）－５－フルオロベンジ
ル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体として収率９０％で得た。ｍｐ＞２３０℃
；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ７．５９（ｄ，Ｊ＝２．５Ｈｚ，１Ｈ）
，７．４０－７．３３（ｍ，２Ｈ），７．１７（ｔｄ，Ｊ＝８．８，３．１Ｈｚ，１Ｈ）
，６．９８（ｄｄ，Ｊ＝９．０，４．６Ｈｚ，１Ｈ），６．８２（ｄ，Ｊ＝８．８Ｈｚ，
１Ｈ），４．５７（ｓ，２Ｈ），４．５３（ｓ，２Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，
ＣＤ３ＯＤ）δ１６９．０，１６８．９，１５９．１，１５５．９，１５２．５，１４８
．８（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２．７Ｈｚ），１２９．２，１２８．６，１２７．１，１２６．０
（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝８．１Ｈｚ），１２５．１，１１９．１（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝８．６Ｈｚ）
，１１７．１，１１６．０（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２４．５Ｈｚ），１１５．３（ｄ，ＪＣ－Ｆ

＝２３．６Ｈｚ），２８．５（ｍ，２Ｃ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３９９．２（Ｍ＋１
）ａｎｄ　４０１．２（Ｍ＋１）。
【０４８１】
　（実施例２．１２）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－フルオロフェノキシ）
－５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４８２】
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【化６８】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに１－（ブロモメチル）－２－（２－（ブロ
モメチル）－４－フルオロフェノキシ）－４－フルオロベンゼンを用い、２－［２－（２
－カルバムイミドイルスルファニルメチル－５－フルオロフェノキシ）－５－フルオロベ
ンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体として収率８７％で得た。ｍｐ＞　２
４０℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ７．５７（ｄｄ，Ｊ＝８．６，６
．３Ｈｚ，１Ｈ），７．３９（ｄｄ，Ｊ＝８．７，３．０Ｈｚ，１Ｈ），７．２６－７．
１６（ｍ，１Ｈ），７．０５（ｄｄ，Ｊ＝９．０，４．６Ｈｚ，１Ｈ），７．００－６．
９０（ｍ，１Ｈ），６．５７（ｄｄ，Ｊ＝９．９，２．５Ｈｚ，１Ｈ），４．５８（ｓ，
２Ｈ），４．５１（ｓ，２Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１６
９．６，１６９．３，１６４．６，１６１．３，１６０．３，１５７．１，１５６．５（
ｄ，ＪＣ－Ｆ＝１０．１Ｈｚ），１５０．０（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２．６Ｈｚ），１３３．１
（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝９．８Ｈｚ），１２９．１（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝８．３Ｈｚ），１２１．６
，１１８．２０（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２４．７Ｈｚ），１１７．４（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２３．２
５Ｈｚ），１１０．９５（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２１．３Ｈｚ），１０５．０（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝
２５．８Ｈｚ），２９．８９；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３８３．４（Ｍ＋１）。
【０４８３】
　（実施例２．１３）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－４－フルオロフェノキシ）
－５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４８４】

【化６９】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに４，４’－オキシビス（３－（ブロモメチ
ル）－１－フルオロベンゼン）を用い、２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニ
ルメチル－４－フルオロフェノキシ）－５－フルオロベンジル］イソチオウレア二臭化水
素酸塩を無色固体として収率８４％で得た。ｍｐ＞　２３０℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３００Ｍ
Ｈｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．２８－８．９６（ｍ，８Ｈ），７．４６（ｍ，２Ｈ），７
．２３－７．１２（ｍ，２Ｈ），６．８３（ｄｄ，Ｊ＝９．１，４．７Ｈｚ，２Ｈ），４
．５２（ｓ，４Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１６９．３，１
５６．６，１５１．２（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２．３Ｈｚ），１２８．１（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝８．
３Ｈｚ），１２０．１（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝８．３Ｈｚ），１１８．１（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２４
．０Ｈｚ），１１７．２（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２３．２Ｈｚ），２９．９５；ＭＳ（ＥＳ＋）
ｍ／ｚ　３８３．４（Ｍ＋１）。
【０４８５】
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　（実施例２．１４）
（２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェノキシ
］－５－ニトロベンジルイミドチオカルバメート二臭化水素酸塩の合成）
【０４８６】
【化７０】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに２－（ブロモメチル）－１－（２－（ブロ
モメチル）－４－フルオロフェノキシ）－４－ニトロベンゼンを用い、２－［２－（｛［
アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェノキシ］－５－ニトロベン
ジルイミドチオカルバメート二臭化水素酸塩を無色固体として収率８８％で得た。ｍｐ＞
２２０℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ８．４９（ｄ，Ｊ＝２．７Ｈｚ
，１Ｈ），８．２４（ｄｄ，Ｊ＝９．０，２．７Ｈｚ，１Ｈ），７．４４（ｄｄ，Ｊ＝９
．０，３．０Ｈｚ，１Ｈ），７．３１－７．１４（ｍ，２Ｈ），６．９１（ｄ，Ｊ＝９．
３Ｈｚ，１Ｈ），４．７４（ｓ，２Ｈ），４．５２（ｓ，２Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５
ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ１７１．７（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝１１．６Ｈｚ），１６２．９，１６
２．０，１５９．６，１５０．２（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２．９Ｈｚ），１４４．４，１３０．
１（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝８．２Ｈｚ），１２７．７，１２７．２，１２６．８，１２４．０（
ｄ，ＪＣ－Ｆ＝８．９Ｈｚ），１１９．２（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２４．５Ｈｚ），１１８．７
（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２３．６Ｈｚ），１７１．１，３１．４，３１．３；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ
／ｚ　４１０．２（Ｍ＋１）。
【０４８７】
　（実施例２．１５）
（２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチルフェノキシ）ベンジル］イソ
チオウレア二臭化水素酸塩の合成）
【０４８８】

【化７１】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに２，２’－オキシビス（（ブロモメチル）
ベンゼンを用い、２－［２－（２－カルバムイミドイルスルファニルメチル－フェノキシ
）ベンジル］イソチオウレア二臭化水素酸塩を無色固体として収率３９％で得た。ｍｐ＞
２２０℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ７．５６（ｄｄ，Ｊ＝７．５，
１．５Ｈｚ，２Ｈ），７．４３－７．３４（ｍ，２Ｈ），７．２６－７．１６（ｍ，２Ｈ
），６．８８（ｄ，Ｊ＝８．４Ｈｚ，２Ｈ），４．５７（ｓ，４Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（
７５ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ１７２．４，１５６．２，１３２．６，１３１．７，１２６
．１，１２５．６，１１９．５，３１．８；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３４７．２（Ｍ＋１
）。
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【０４８９】
　（実施例２．１６）
（２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－クロロフェノキシ］
ベンジルイミドチオカルバメート二臭化水素酸塩の合成）
【０４９０】
【化７２】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに２－（ブロモメチル）－１－（２－（ブロ
モメチル）フェノキシ）－４－クロロベンゼンを用い、２－［２－（｛［アミノ（イミノ
）メチル］チオ｝メチル）－４－クロロフェノキシ］ベンジルイミドチオカルバメート二
臭化水素酸塩を無色固体として収率８８％で得た。ｍｐ＞２２０℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３０
０ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ７．６２－７．５３（ｍ，２Ｈ），７．４５－７．３４（ｍ，
２Ｈ），７．２３（ｄｄ，Ｊ＝７．５，７．５Ｈｚ，１Ｈ），６．９２（ｄ，Ｊ＝８．４
Ｈｚ，１Ｈ），６．８５（ｄ，Ｊ＝９．０Ｈｚ，１Ｈ），４．５６（ｓ，４Ｈ）；１３Ｃ
　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ１７２．３，１７２．０，１５５．９，１５５．
２，１３２．８，１３２．１，１３１．９，１３１．５，１３０．１，１２８．３，１２
６．４，１２６．０，１２０．７，１１９．９，３１．８，３１．４；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ
／ｚ　３８１．２（Ｍ＋１）。
【０４９１】
　（実施例２．１７）
（２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－３－クロロフェノキシ］
ベンジルイミドチオカルバメート二臭化水素酸塩の合成）
【０４９２】

【化７３】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに２－（ブロモメチル）－１－（２－（ブロ
モメチル）フェノキシ）－３－クロロベンゼンを用い、２－［２－（｛［アミノ（イミノ
）メチル］チオ｝メチル）－３－クロロフェノキシ］ベンジルイミドチオカルバメート二
臭化水素酸塩を無色固体として収率９３％で得た。ｍｐ　１５０－１５２℃；１Ｈ　ＮＭ
Ｒ（３００ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ７．６０（ｄｄ，Ｊ＝７．５，１．５Ｈｚ，１Ｈ），
７．４６－７．２２（ｍ，４Ｈ），６．９４（ｄ，Ｊ＝８．１Ｈｚ，１Ｈ），６．８２（
ｄｄ，Ｊ＝７．５，１．５Ｈｚ，１Ｈ），４．７６（ｓ，２Ｈ），４．５８（ｓ，２Ｈ）
；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ１７２．５，１７２．２，１５７．７，
１５５．７，１３７．０，１３２．９，１３２．２，１３１．９，１２６．５，１２６．
３，１２６．２，１２４．２，１２０．２，１１７．６，３１．８，２９．６；ＭＳ（Ｅ
Ｓ＋）ｍ／ｚ　３８１．２（Ｍ＋１）。
【０４９３】
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　（実施例２．１８）
（２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－５－クロロフェノキシ］
ベンジルイミドチオカルバメート二臭化水素酸塩の合成）
【０４９４】
【化７４】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに１－（ブロモメチル）－２－（２－（ブロ
モメチル）フェノキシ）－４－クロロベンゼンを用い、２－［２－（｛［アミノ（イミノ
）メチル］チオ｝メチル）－５－クロロフェノキシ］ベンジルイミドチオカルバメート二
臭化水素酸塩を無色固体として収率７４％で得た。ｍｐ＞２２０℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３０
０ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ７．６３－７．５３（ｍ，２Ｈ），７．４９－７．４０（ｍ，
１Ｈ），７．２８（ｄｄ，Ｊ＝７．８，７．８Ｈｚ，１Ｈ），７．２１（ｄｄ，Ｊ＝８．
１，１．５Ｈｚ，１Ｈ），６．９８（ｄ，Ｊ＝８．１Ｈｚ，１Ｈ），６．８１（ｄ，Ｊ＝
１．５Ｈｚ，１Ｈ），４．５９（ｓ，２Ｈ），４．５６（ｓ，２Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（
７５ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ１７２．３，１７２．２，１５７．２，１５５．４，１３６
．８，１３３．７，１３２．９，１３２．０，１２６．７，１２６．５，１２５．４，１
２４．９，１２０．３，１１９．０，３１．７，３１．４；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３８
１．２（Ｍ＋１）。
【０４９５】
　（実施例２．１９）
（２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－５－クロロフェノキシ］
－５－ニトロベンジルイミドチオカルバメート二臭化水素酸塩の合成）
【０４９６】

【化７５】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに１－（ブロモメチル）－２－（２－（ブロ
モメチル）－４－ニトロフェノキシ）－４－クロロベンゼンを用い、２－［２－（｛［ア
ミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－５－クロロフェノキシ］－５－ニトロベンジル
イミドチオカルバメート二臭化水素酸塩を無色固体として収率８４％で得た。ｍｐ＞２２
０℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ８．５１（ｄ，Ｊ＝２．７Ｈｚ，１
Ｈ），８．２７（ｄｄ，Ｊ＝９．０，２．７Ｈｚ，１Ｈ），７．６５（ｄ，Ｊ＝８．４Ｈ
ｚ，１Ｈ），７．３７（ｄｄ，Ｊ＝８．４，２．１Ｈｚ，１Ｈ），７．１９（ｄ，Ｊ＝２
．１Ｈｚ，１Ｈ），７．０１（ｄ，Ｊ＝９．０Ｈｚ，１Ｈ），４．７４（ｓ，２Ｈ），４
．５６（ｓ，２Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ１７１．７，１６１
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．２，１５５．１，１４４．９，１３７．１，１３４．１，１２７．８，１２７．５，１
２７．４，１２７．３，１２６．６，１２１．８，１１８．１，３１．４，３１．２；Ｍ
Ｓ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　４２６．２（Ｍ＋１），４２８．２（Ｍ＋１）。
【０４９７】
　（実施例２．２０）
（２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－クロロフェノキシ］
－５－ニトロベンジルイミドチオカルバメート二臭化水素酸塩の合成）
【０４９８】
【化７６】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに２－（ブロモメチル）－１－（２－（ブロ
モメチル）－４－クロロフェノキシ）－４－ニトロベンゼンを用い、２－［２－（｛［ア
ミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－クロロフェノキシ］－５－ニトロベンジル
イミドチオカルバメート二臭化水素酸塩を無色固体として収率９１％で得た。ｍｐ＞２２
０℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ８．５１（ｄ，Ｊ＝２．７Ｈｚ，１
Ｈ），８．２５（ｄｄ，Ｊ＝９．０，２．７Ｈｚ，１Ｈ），７．６９（ｄ，Ｊ＝２．４Ｈ
ｚ，１Ｈ），７．５０（ｄｄ，Ｊ＝８．７，２．４Ｈｚ，１Ｈ），７．１４（ｄ，Ｊ＝８
．７Ｈｚ，１Ｈ），６．９８（ｄ，Ｊ＝９．０Ｈｚ，１Ｈ），４．７４（ｓ，２Ｈ），４
．５５（ｓ，２Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ１７１．７，１７１
．６，１６１．５，１５３．１，１４４．７，１３２．６，１３２．２，１３２．０，１
２９．９，１２７．８，１２７．３，１２３．３，１１７．９，３１．４，３１．３；Ｍ
Ｓ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　４２６．２（Ｍ＋１），４２８．２（Ｍ＋１）。
【０４９９】
　（実施例２．２１）
（２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェノキシ
］ベンジルイミドチオカルバメート二臭化水素酸塩の合成）
【０５００】
【化７７】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに２－（ブロモメチル）－１－（２－（ブロ
モメチル）フェノキシ）－４－フルオロベンゼンを用い、２－［２－（｛［アミノ（イミ
ノ）メチル］チオ｝メチル）－４－フルオロフェノキシ］ベンジルイミドチオカルバメー
ト二臭化水素酸塩を収率８７％で得た。ｍｐ＞２２０℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，
ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．４０－８．９０（ｂｒ　ｓ，８Ｈ），７．５７（ｄｄ，Ｊ＝７．
５，１．２Ｈｚ，１Ｈ），７．４９（ｄｄ，Ｊ＝９．０，３．０Ｈｚ，１Ｈ），７．４２
－７．１５（ｍ，３Ｈ），６．９０（ｄｄ，Ｊ＝９．０，４．５Ｈｚ，１Ｈ），６．８０
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（ｄ，Ｊ＝７．５Ｈｚ，１Ｈ），４．５６（ｓ，２Ｈ），４．５２（ｓ，２Ｈ）；１３Ｃ
　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１６９．６，１６９．３，１５９．８，１５
６．７，１５５．２，１５０．９（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝１２．７Ｈｚ），１３１．７，１３０
．７，１２８．４（ＪＣ－Ｆ＝８．１Ｈｚ），１２５．６，１２４．４，１２０．６（Ｊ

Ｃ－Ｆ＝８．６Ｈｚ），１１７．９，１１７．２（ＪＣ－Ｆ＝２３．６Ｈｚ），３０．３
，２９．９；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３６５．３（Ｍ＋１）。
【０５０１】
　（実施例２．２２）
（（６，６’－ジメチルビフェニル－２，２’－ジイル）ビス（メチレン）ジカルバムイ
ミドチオエート二臭化水素酸塩の合成）
【０５０２】
【化７８】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに２，２’－ビス（ブロモメチル）－６，６
’－ジメチルビフェニル（Ｍｉｓｌｏｗら、Ｊ．Ａｍ．Ｃｈｅｍ．Ｓｏｃ．１９６４；８
６（９）：１７１０－１７３３にしたがって調製）を用い、（６，６’－ジメチルビフェ
ニル－２，２’－ジイル）ビス（メチレン）ジカルバムイミドチオエート二臭化水素酸塩
を無色固体として収率９３％で得た。ｍｐ　１４６－１５０℃（ヘキサン）；１Ｈ　ＮＭ
Ｒ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．０７（ｂｒ　ｓ，４Ｈ），８．９８（ｂｒ　
ｓ，４Ｈ），７．４９－７．４４（ｍ，２Ｈ），７．４２－７．３４（ｍ，４Ｈ），４．
１６（ｄ，Ｊ＝１２．２Ｈｚ，２Ｈ），３．８８（ｄ，Ｊ＝１２．２Ｈｚ，２Ｈ），１．
９０（ｓ，６Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１６９．１，１３
７．７，１３６．８，１３１．６，１３０．５，１２８．５，１２８．２，３３．５，２
０．０；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３５９．２（Ｍ＋１）。
【０５０３】
　（実施例２．２３）
（ビフェニル－２，２’－６，６’－テトライルテトラキス（メチレン）テトラカルバム
イミドチオエート四臭化水素酸塩の合成）
【０５０４】

【化７９】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに２，２’，６，６’－テトラキス（ブロモ
メチル）ビフェニル（Ｍｉｓｌｏｗら、Ｊ．Ａｍ．Ｃｈｅｍ．Ｓｏｃ．１９６４；８６（
９）：１７１０－１７３３にしたがって調製）を用い、ビフェニル－２，２’－６，６’
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－テトライルテトラキス（メチレン）テトラカルバムイミドチオエート四臭化水素酸塩を
、微細な無色粉末として収率５３％で得た。ｍｐ　２３３－２３５℃（エタノール／アセ
トニトリル）；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．０９（ｂｒ　ｓ，
１６Ｈ），７．６９－７．５５（ｍ，６Ｈ），４．０６（ｓ，８Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（
７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１６８．９，１３５．９，１３３．５，１３０．６，１
２９．９，３３．４；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　５０７．２（Ｍ＋１）。
【０５０５】
　（実施例２．２４）
（６，６’－ビス（カルバムイミドイルチオメチル）ビフェニル－２，２’－ジカルボン
酸ジメチル二臭化水素酸塩の合成）
【０５０６】
【化８０】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに６，６’－ビス（ブロモメチル）ビフェニ
ル－２，２’－ジカルボキシレート（Ｍｉｓｌｏｗら、Ｊ．Ａｍ．Ｃｈｅｍ．Ｓｏｃ．１
９６４；８６（９）：１７１０－１７３３にしたがって調製）を用い、６，６’－ビス（
カルバムイミドイルチオメチル）ビフェニル－２，２’－ジカルボン酸ジメチル二臭化水
素酸塩を無色固体として収率９３％で得た。ｍｐ　２２２－２２５℃（エタノール／ｔ－
ブチル　メチル　エーテル）；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ８．９
３（ｂｒ　ｓ，８Ｈ），８．００（ｄｄ，Ｊ＝７．８，０．９Ｈｚ，２Ｈ），７．８６（
ｄｄ，Ｊ＝７．８，０．９Ｈｚ，２Ｈ），７．６１（ｄｄ，Ｊ＝７．８，７．８Ｈｚ，２
Ｈ），４．１６（ｄ，Ｊ＝１２．２Ｈｚ，２Ｈ），３．８２（ｄ，Ｊ＝１２．２Ｈｚ，２
Ｈ），３．５２（ｓ，６Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１６９
．１，１６５．８，１３９．４，１３４．５，１３２．６，１３０．２，１２９．９，１
２８．６，５１．９，３３．２；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　４４７．２（Ｍ＋１）。
【０５０７】
　（実施例２．２５）
（２－（６－（アミジノチオメチル）フェニル）カルボニル－１－（アミジノチオメチル
）ベンゼン二臭化水素酸塩の合成）
【０５０８】
【化８１】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりにビス（２－（ブロモメチル）フェニル）メ
タノンを用い、２－（６－（アミジノチオメチル）フェニル）カルボニル－１－（アミジ
ノチオメチル）ベンゼン二臭化水素酸塩を無色固体として収率４０％で得た。ｍｐ　２３
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９－２４０℃（ｄｅｃ．）；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．２１
（ｂｒ　ｓ，４Ｈ），９．０４（ｂｒ　ｓ，４Ｈ），７．６３（ｍ，４Ｈ），７．４５（
ｍ，２Ｈ），７．２５（ｄ，Ｊ＝６．０Ｈｚ，２Ｈ），４．６８（ｓ，４Ｈ）；１３Ｃ　
ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１９９．１，１６９．５，１３７．５，１３５
．９，１３３．１，１３２．３，１３１．９，１２８．７，３２；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ
　３５９．２（Ｍ＋１）。
【０５０９】
　（実施例２．２６）
（２－（６－（アミジノチオメチル）フェニル）カルボニル－１－（アミジノチオメチル
）－５－フルオロベンゼン二臭化水素酸塩の合成）
【０５１０】
【化８２】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに（２－（ブロモメチル）－４－フルオロフ
ェニル）（２－（ブロモメチル）フェニル）メタノンを用い、２－（６－（アミジノチオ
メチル）フェニル）カルボニル－１－（アミジノチオメチル）－５－フルオロベンゼン二
臭化水素酸塩を無色固体として収率３７％で得た。ｍｐ＞２５０℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３０
０ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．３５－９．８５（ｍ，８Ｈ），７．７２－７．５９（
ｍ，３Ｈ），７．５３－７．４２（ｍ，１Ｈ），７．４４－７．２８（ｍ，３Ｈ），４．
７１（ｓ，２Ｈ），４．６６（ｓ，２Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ

６）δ１９７．９，１６９．５，１６９．３，１３９．９（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝８．５Ｈｚ）
，１３７．５，１３５．８，１３５．５（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝９．５Ｈｚ），１３３．９，（
ｄ，ＪＣ－Ｆ＝３．０Ｈｚ），１３３．０，１３２．１，１３１．８，１２８．７，１１
９．０（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２３．１Ｈｚ），１１５．５（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２１．４Ｈｚ），
３２．８，３２．５；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３７７．２（Ｍ＋１）。
【０５１１】
　（実施例２．２７）
（２－（６－（アミジノチオメチル）フェニル）カルボニル－１－（アミジノチオメチル
）－４－フルオロベンゼン二臭化水素酸塩の合成）
【０５１２】

【化８３】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに（２－（ブロモメチル）－５－フルオロフ
ェニル）（２－（ブロモメチル）フェニル）メタノンを用い、２－（６－（アミジノチオ
メチル）フェニル）カルボニル－１－（アミジノチオメチル）－４－フルオロベンゼン二
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臭化水素酸塩を無色固体として収率５８％で得た。ｍｐ＞２５０℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３０
０ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．３１－８．９１（ｍ，８Ｈ），７．７５－７．６９（
ｍ，１Ｈ），７．６８－７．６５（ｍ，２Ｈ），７．５５－７．４２（ｍ，２Ｈ），７．
３７－７．２８（ｍ，１Ｈ），７．０８（ｄｄ，Ｊ＝８．９，２．７Ｈｚ，１Ｈ），４．
６５（ｓ，２Ｈ），４．５８（ｓ，２Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－
ｄ６）δ１９７．７，１６９．４，１６９．３，１６４．１，１６１．２（ｄ，ＪＣ－Ｆ

＝２４８．０Ｈｚ），１３９．７（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝６．２Ｈｚ），１３６．５（ｄ，ＪＣ

－Ｆ＝３．９Ｈｚ），１３４．２，１３４．１，１３３．５，１３２．７，１３１．７（
ｄ，ＪＣ－Ｆ＝３．４Ｈｚ），１２８．８，１１９．８（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２１．１Ｈｚ）
，１１８．６（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２３．１Ｈｚ），３３．０，３２．１；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ
／ｚ　３７７．２（Ｍ＋１）。
【０５１３】
　（実施例２．２８）
（２－（６－（アミジノチオメチル）フェニル）カルボニル－１－（アミジノチオメチル
）－４－クロロベンゼン二臭化水素酸塩の合成）
【０５１４】
【化８４】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに（２－（ブロモメチル）－５－クロロフェ
ニル）（２－（ブロモメチル）フェニル）メタノンを用い、２－（６－（アミジノチオメ
チル）フェニル）カルボニル－１－（アミジノチオメチル）－４－クロロベンゼン二臭化
水素酸塩を無色固体として収率６８％で得た。ｍｐ＞２５０℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３００Ｍ
Ｈｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．３６－９．０４（ｍ，８Ｈ），７．８０－７．６７（ｍ，
４Ｈ），７．５５－７．４６（ｍ，１Ｈ），７．３８－７．３５（ｍ，１Ｈ），７．３１
－７．２８（ｍ，１Ｈ），４．７１（ｓ，２Ｈ），４．６５（ｓ，２Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭ
Ｒ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９７．６，１６９．５，１６９．２，１３９．５，
１３６．５，１３６．４，１３４．６，１３３．６，１３３．５，１３３．１，１３２．
７，１３２．６，１３１．９，１３１．２，１２８．８，３３．０，３２．２；ＭＳ（Ｅ
Ｓ＋）ｍ／ｚ　３９３．１（Ｍ＋１）。
【０５１５】
　（実施例２．２９）
（２－（６－（アミジノチオメチル）フェニル）カルボニル－１－（アミジノチオメチル
）－５－クロロベンゼン二臭化水素酸塩の合成）
【０５１６】
【化８５】
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　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに（２－（ブロモメチル）－４－クロロフェ
ニル）（２－（ブロモメチル）フェニル）メタノンを用い、２－（６－（アミジノチオメ
チル）フェニル）カルボニル－１－（アミジノチオメチル）－５－クロロベンゼン二臭化
水素酸塩を無色固体として収率１６％で得た。ｍｐ＞２５０℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３００Ｍ
Ｈｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ９．２４－８．９２（ｍ，８Ｈ），７．８０－７．７８（ｍ，
１Ｈ），７．６６－７．６２（ｍ，２Ｈ），７．６０－７．５１（ｍ，１Ｈ），７．４９
－７．４１（ｍ，１Ｈ），７．３０－７．２９（ｍ，１Ｈ），７．２９－７．２８（ｍ，
１Ｈ），４．６２（ｓ，４Ｈ）；（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１９８．１，１６９
．４，１６９．２，１３８．６，１３７．４，１３７．１，１３６．１，１３６．０，１
３４．２，１３３．２，１３２．３，１３１．８，１３１．４，１２８．７，１２８．６
，３２．８，３２．４；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３９３．２（Ｍ＋１）。
【０５１７】
　（実施例２．３０）
（２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－５－クロロフェノキシ］
－５－フルオロベンジルイミドチオカルバメート二臭化水素酸塩の合成）
【０５１８】
【化８６】

　実施例２に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、ビス（２－（ブロモメチル）－
４－フルオロフェニル）スルファンの代わりに１－（ブロモメチル）－２－（２－（ブロ
モメチル）－４－フルオロフェノキシ）－４－クロロベンゼンを用い、２－（６－（アミ
ジノチオメチル）フェニル）カルボニル－１－（アミジノチオメチル）－５－クロロベン
ゼン二臭化水素酸塩を無色固体として収率９３％で得た。ｍｐ＞２２０℃；１Ｈ　ＮＭＲ
（３００ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ７．３９－７．２５（ｍ，３Ｈ），７．２０－７．１０
（ｍ，１Ｈ），６．９８（ｄｄ，Ｊ＝８．９，４．５Ｈｚ，１Ｈ），６．７５（ｄ，Ｊ＝
７．７Ｈｚ，１Ｈ），４．７３（ｓ，２Ｈ），４．５１（ｓ，２Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（
７５ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ１６９．５，１６８．９，１５８．６（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝９２
．５Ｈｚ），１５５．０，１４８．６（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２．８Ｈｚ），１３４．１，１２
９．３，１２６．１（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝８．１Ｈｚ），１２３．２，１２０．９，１１９．
５（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝８．７Ｈｚ），１１６．１（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２４．５Ｈｚ），１１５
．４（ｄ，ＪＣ－Ｆ＝２３．６Ｈｚ），１１４．１，２８．５，２６．６；ＭＳ（ＥＳ＋
）ｍ／ｚ　３９９．２（Ｍ＋１），４０１．２（Ｍ＋１）。
【０５１９】
　（実施例３）
（２－（６－（（アミノアミジノ）チオメチル）フェニル）チオ－１－（（アミノアミジ
ノ）チオメチル）ベンゼン二臭化水素酸塩の合成）
【０５２０】
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【化８７】

　ビス（２－（ブロモメチル）フェニル）スルファン（０．７４ｇ、２．００ｍｍｏｌ）
のエタノール（２４ｍＬ）溶液に、チオセミカルバジド（０．３７ｇ、４．０８ｍｍｏｌ
）を加えた。混合物を８０℃で１時間維持し、周囲温度まで冷却した。エタノールを減圧
下で除去した。沈澱を減圧下８０℃で１６時間乾燥させ、２－（６－（（アミノアミジノ
）チオメチル）フェニル）チオ－１－（（アミノアミジノ）チオメチル）ベンゼン二臭化
水素酸塩を無色固体として収率８０％で得た（０．６４ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨ
ｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ８．８２（ｍ，１０　Ｈ），７．４９－７．４５（ｍ，２Ｈ），
７．２９－７．２０（ｍ，４Ｈ），７．０７－７．０４（ｍ，２Ｈ），４．５０（ｓ，４
Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６）δ１６５．１，１３６．６，１３
５．０，１３３．１，１３１．４，１３０．０，１２８．７，３３．７；ＭＳ（ＥＳ＋）
ｍ／ｚ　３９３．１（Ｍ＋１）。
【０５２１】
　（実施例４）
（２，２’－チオビス（Ｎ－（ジアミノメチレン）ベンズアミド）の合成）
【０５２２】

【化８８】

　２，２’－チオジ安息香酸（０．５５ｇ、２．００ｍｍｏｌ）およびＮ－メチルモルホ
リン（０．４８ｍＬ、４．４ｍｍｏｌ）のＮ，Ｎ－ジメチルホルムアミド（１０ｍＬ）溶
液を氷冷却し、これにクロロギ酸イソブチル（０．５２ｍＬ、４．０ｍｍｏｌ）を加えた
。反応混合物を周囲温度で２時間攪拌した。この混合物に、塩酸グアニジン（０．９５ｇ
、１０ｍｍｏｌ）およびナトリウムメトキシド（０．５４ｇ、１０．００ｍｍｏｌ）から
作成したグアニジン（０．５９ｇ、１０ｍｍｏｌ）をＮ，Ｎ－ジメチルホルムアミド（１
０ｍＬ）と混合したものを周囲温度で加えた。溶媒を蒸発させ、残渣をカラムクロマトグ
ラフィー（塩化メチレン／メタノール＝４／１）で精製し、２，２’－チオビス（Ｎ－（
ジアミノメチレン）ベンズアミド）を無色固体として収率８％で得た（０．０５５ｇ）。
ｍｐ＞２２０℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ７．７８－７．７０（ｍ
，２Ｈ），７．５８－７．３５（ｍ，６Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ
）δ１７０．１，１５６．８，１３６．８，１３６．２，１３４．９，１３４．０，１３
０．１，１２９．２；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３５７．３（Ｍ＋１）。
【０５２３】
　（実施例５）
（１－（２－（２－（グアニジノメチル）フェニルチオ）ベンジル）グアニジン（４－メ
チルベンゼンスルホン酸塩）の合成）
【０５２４】
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【化８９】

　１－（２－アミノエチル）－２－（（６－（２－アミノエチル）フェニル）チオ）ベン
ゼン二塩酸塩（０．３５ｇ、１．０ｍｍｏｌ）および１Ｈ－ベンゾ［ｄ］［１，２，３］
トリアゾール－１－ジカルボキシミドアミド４－メチルベンゼンスルホン酸塩（Ａ．Ｋａ
ｔｒｉｚｓｋｙら、Ｓｙｎｔｈ．Ｃｏｍｍｕｎ．１９９５；２５（８）：１１７３－１１
８６にしたがって調製）（０．６７ｇ、２．０ｍｍｏｌ）をＮ，Ｎ－ジメチルホルムアミ
ド（５ｍＬ）と混合し、これに周囲温度でジイソプロピルエチルアミン（０．７０ｍＬ、
４．００ｍｍｏｌ）を加えた。反応混合物を周囲温度で１６時間攪拌した。溶媒を蒸発さ
せ、残渣をカラムクロマトグラフィー（塩化メチレン／メタノール＝４／１）で精製し、
１－（２－（２－（グアニジノメチル）フェニルチオ）ベンジル）グアニジン（４－メチ
ルベンゼンスルホン酸塩）を無色固体として収率２％で得た（０．０４ｇ）。ｍｐ＞２０
０℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ７．６９（ｄ，Ｊ＝８．１Ｈｚ，８
Ｈ），７．３８－７．０３（ｍ，１６Ｈ），３．４５（ｔ，Ｊ＝６．６Ｈｚ，４Ｈ），３
．０４（ｔ，Ｊ＝６．６Ｈｚ，４Ｈ），２．３６（ｓ，１２Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５
ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ１５８．６，１４３．３，１４１．９，１３９．９，１３５．７
，１３３．２，１３１．７，１２９．９，１２９．２，１２９．１，１２６．９，４２．
７，３４．１，２１．３；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３５７．３（Ｍ＋１）。
【０５２５】
　（実施例６）
（２－（６－（２－アミジノエチル）フェニル）チオ－１－（２－アミジノエチル）ベン
ゼンの合成）
【０５２６】

【化９０】

　塩化アンモニウム（０．２２ｇ、４．１０ｍｍｏｌ）をトルエン（５．０ｍＬ）中で攪
拌して懸濁させ、これにトリメチルアルミニウムのトルエン溶液（２．０Ｍ溶液２．０５
ｍＬ、４．１０ｍｍｏｌ）を０℃で加えた。混合物を周囲温度で２時間攪拌し、次いで２
－（６－（２－シアノエチル）フェニル）チオ－１－（２－シアノエチル）ベンゼン（０
．１２ｇ、０．４１ｍｍｏｌ）を加えた。混合物を１１０℃で１６時間攪拌し、クロロホ
ルムおよびシリカゲルの混合物に注いだ。この混合物を濾過し、固体パッドをメタノール
で洗浄した。濾液を減圧下で乾燥し、残渣をｉｓｏ－プロパノールおよびアセトンの混合
溶液（２０ｍＬ／５ｍＬ）に溶解した。混合物を濾過し、濾液を濃縮し、減圧下で乾燥し
、２－（６－（２－アミジノエチル）フェニル）チオ－１－（２－アミジノエチル）ベン
ゼンを無色固体として収率８２％で得た（０．１１ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ　（３００ＭＨｚ
，ＣＤ３ＯＤ）δ７．４１（ｄｄ，Ｊ＝７．６，１．３Ｈｚ，２Ｈ），７．３０（ｄｄｄ
，Ｊ＝７．６，７．６，１．３Ｈｚ，２Ｈ），７．２１（ｄｄｄ，Ｊ＝７．６，７．６，
１．３Ｈｚ，２Ｈ），７．０７（ｄｄ，Ｊ＝７．６，１．３Ｈｚ，２Ｈ），３．２２（ｔ
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，Ｊ＝７．０Ｈｚ，４Ｈ），２．８６（ｔ，Ｊ＝７．０Ｈｚ，４Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（
７５ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ１７２．０，１４０．７，１３５．４，１３３．２，１３１
．１，１２９．３，１２９．２，３４．１，３１．８；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３２７．
３（Ｍ＋１）。
【０５２７】
　（実施例６．１）
（２－（６－（アミジノメチル）フェニル）チオ－１－（アミジノメチル）ベンゼンの合
成）
【０５２８】
【化９１】

　実施例６に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、２－（６－（２－シアノエチル
）フェニル）チオ－１－（２－シアノエチル）ベンゼンの代わりに２－（６－（シアノメ
チル）フェニル）チオ－１－（シアノメチル）ベンゼンを用い、２－（６－（アミジノメ
チル）フェニル）チオ－１－（アミジノメチル）ベンゼンを無色固体として収率９０％で
得た。１Ｈ　ＮＭＲ　（３００ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ７．５３－７．３２（ｍ，６Ｈ）
，７．１８（ｄｄ，Ｊ＝７．６，１．５Ｈｚ，２Ｈ），４．０８（ｓ，４Ｈ）；１３Ｃ　
ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ１７０．９，１３５．８，１３４．３，１３３．６
，１３２．５，１３０．９，１３０．０，３７．８；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　２９９．３
（Ｍ＋１）。
【０５２９】
　（実施例６．２）
（２－（６－（３－アミジノプロピル）フェニル）チオ－１－（３－アミジノプロピル）
ベンゼンの合成）
【０５３０】

【化９２】

　実施例６に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、２－（６－（２－シアノエチル
）フェニル）チオ－１－（２－シアノエチル）ベンゼンの代わりに２－（６－（３－シア
ノプロピル）フェニル）チオ－１－（３－シアノプロピル）ベンゼンを用い、２－（６－
（３－アミジノプロピル）フェニル）チオ－１－（３－アミジノプロピル）ベンゼンを無
色固体として収率６７％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ　（３００ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ７．３
４（ｄｄ，Ｊ＝７．６，１．５Ｈｚ，２Ｈ），７．２７（ｄｄｄ，Ｊ＝７．６，７．６，
１．５Ｈｚ，２Ｈ），７．１６（ｄｄｄ，Ｊ＝７．６，７．６，１．５Ｈｚ，２Ｈ），７
．０５（ｄ，Ｊ＝７．６Ｈｚ，２Ｈ），２．８９（ｔ，Ｊ＝７．６Ｈｚ，４Ｈ），２．５
４（ｔ，Ｊ＝７．６Ｈｚ，４Ｈ），２．１０－１．９６（ｍ，４Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（
７５ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ１７２．８，１４２．６，１３５．４，１３３．１，１３１
．２，１２９．０，１２８．７，３４．１，３３．３，２８．９；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ



(171) JP 2010-522197 A 2010.7.1

10

20

30

40

50

　３４４．４（Ｍ＋１）。
【０５３１】
　（実施例７）
（２－（６－（２－（シアノアミジノ）エチル）フェニル）チオ－１－（２－（シアノア
ミジノ）エチル）ベンゼンの合成）
【０５３２】
【化９３】

　２－（６－（２－シアノエチル）フェニル）チオ－１－（２－シアノエチル）ベンゼン
（０．３５ｇ、１．２０ｍｍｏｌ）のエタノール（１０ｍＬ）溶液を、０℃で乾燥塩化水
素ガスで飽和状態にした。混合物を周囲温度で１６時間撹拌し、減圧下で濃縮した。残渣
をメタノール（２ｍＬ）に溶解し、溶液を冷たい炭酸カリウム溶液に注いだ。混合物を酢
酸エチルで抽出し（３０ｍＬ×３回）、有機層を合わせ、無水硫酸ナトリウムで乾燥し、
濾過した。濾液を減圧下で濃縮した。残渣をメタノール（１０ｍＬ）に溶解し、シアンア
ミド（０．２５ｇ、６．００ｍｍｏｌ）を加えた。混合物を周囲温度で１６時間攪拌し、
減圧下で濃縮した。残渣をカラムクロマトグラフィー（酢酸エチル／ヘキサン、２／１）
で精製し、２－（６－（２－（シアノアミジノ）エチル）フェニル）チオ－１－（２－（
シアノアミジノ）エチル）ベンゼンを無色固体として収率５７％で得た（０．２６ｇ）。
ｍｐ　１８８－１９０℃；１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ７．３５（ｄ，
Ｊ＝７．３Ｈｚ，２Ｈ），７．２５（ｄｄｄ，Ｊ＝７．３，７．３，１．５Ｈｚ，２Ｈ）
，７．１７（ｄｄｄ，Ｊ＝７．６，７．６，１．５Ｈｚ，２Ｈ），７．０５（ｄｄ，Ｊ＝
７．６，１．２Ｈｚ，２Ｈ），３．２４－３．０９（ｂｒ，４Ｈ），２．９４－２．６１
（ｂｒ，４Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ１４１．６，１３５．５
，１３３．１，１３１．２，１２９．０，１２８．９，３６．５，３２．１；ＭＳ（ＥＳ
＋）ｍ／ｚ　３７７．３（Ｍ＋１）。
【０５３３】
　（実施例７．１）
（２－（６－（（シアノアミジノ）メチル）フェニル）チオ－１－（（シアノアミジノ）
メチル）ベンゼンの合成）
【０５３４】
【化９４】

　実施例７に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、２－（６－（２－シアノエチル
）フェニル）チオ－１－（２－シアノエチル）ベンゼンの代わりに２－（６－（シアノメ
チル）フェニル）チオ－１－（シアノメチル）ベンゼンを用い、２－（６－（（シアノア
ミジノ）メチル）フェニル）チオ－１－（（シアノアミジノ）メチル）ベンゼンを無色固
体として収率９％で得た。１Ｈ　ＮＭＲ　（３００ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ７．４０－７
．３０（ｍ，４Ｈ），７．２６（ｄｄｄ，Ｊ＝７．６，７．６，２．０Ｈｚ，２Ｈ），７
．１６（ｄ，Ｊ＝７．６Ｈｚ，２Ｈ），３．９６（ｂｒ，４Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ
　３４９．３（Ｍ＋１）。
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【０５３５】
　（実施例７．２）
（２－（６－（３－（シアノアミジノ）プロピル）フェニル）チオ－１－（３－（シアノ
アミジノ）プロピル）ベンゼンの合成）
【０５３６】
【化９５】

　実施例７に記載の手順に従い、重要な改変ではないが、２－（６－（２－シアノエチル
）フェニル）チオ－１－（２－シアノエチル）ベンゼンの代わりに２－（６－（３－シア
ノプロピル）フェニル）チオ－１－（３－シアノプロピル）ベンゼンを用い、２－（６－
（３－（シアノアミジノ）プロピル）フェニル）チオ－１－（３－（シアノアミジノ）プ
ロピル）ベンゼンを無色固体として収率２２％で得た。ｍｐ　１５５－１５７℃；１Ｈ　
ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ７．３１（ｄ，Ｊ＝７．３Ｈｚ，２Ｈ），７．２
３（ｄｄ，Ｊ＝７．３，７．３Ｈｚ，２Ｈ），７．１０（ｄ，Ｊ＝７．６，２Ｈ），７．
０４（ｄ，Ｊ＝７．６Ｈｚ，２Ｈ），２．８５（ｔ，Ｊ＝７．９Ｈｚ，４Ｈ），２．６５
－２．３４（ｂｒ，４Ｈ），２．００（ｍ，４Ｈ）；１３Ｃ　ＮＭＲ（７５ＭＨｚ，ＣＤ

３ＯＤ）δ１４３．１，１３５．６，１３３．１，１３１．１，１２８．８，１２８．４
，３５．５，３４．４，２８．９；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　４０５．３（Ｍ＋１）。
【０５３７】
　（実施例８）
（１，１’－（２，２’－チオビス（２，１－フェニレン））ジチオウレアの合成）
【０５３８】
【化９６】

　Ａ．２，２’－チオジアニリン（０．４３ｇ、２．００ｍｍｏｌ）およびベンゾイルイ
ソチオシアネート（０．６５ｇ、４．００ｍｍｏｌ）をアセトン（１５．０ｍＬ）中で混
合し、周囲温度で１時間攪拌した。白色沈殿を集め、風乾し、Ｎ，Ｎ’－（２，２’－チ
オビス（２，１－フェニレン）ビス（アザンジイル））ビス（チオキソメチレン）ジベン
ズアミドを収率９４％で得た（１．０４ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－
ｄ６）δ１１．４０（ｓ，２Ｈ），１１．３９－１１．０３（ｍ，２Ｈ），７．９２－７
．８５（ｍ，４Ｈ），７．６３－７．５４（ｍ，２Ｈ），７．５０－７．３６（ｍ，６Ｈ
），７．３４－７．２１（ｍ，４Ｈ），７．１６－７．０８（ｍ，２Ｈ），４．９５（ｄ
，Ｊ＝５．５Ｈｚ，４Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　５４３．１（Ｍ＋１）。
【０５３９】
　Ｂ．Ｎ，Ｎ’－（２，２’－チオビス（２，１－フェニレン）ビス（アザンジイル））
ビス（チオキソ－メチレン）ジベンズアミド（０．８８ｇ、１．６１ｍｍｏｌ）の懸濁物
を攪拌し、水酸化ナトリウム（０．３ｇ）の水（１５．０ｍＬ）溶液を加えた。混合物を
６０℃で１時間攪拌し、乾燥するまで濃縮した。残渣をカラムクロマトグラフィーで精製
し、１，１’－（２，２’－チオビス（２，１－フェニレン））ジチオウレアを無色固体
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として収率７５％で得た（０．４１ｇ）。１Ｈ　ＮＭＲ（３００ＭＨｚ，ＤＭＳＯ－ｄ６

）δ９．２０（ｓ，２Ｈ），７．５７－７．４７（ｍ，２Ｈ），７．３４－７．１８（ｍ
，４Ｈ），７．１７－７．０１（ｍ，６Ｈ）；ＭＳ（ＥＳ＋）ｍ／ｚ　３３５．１（Ｍ＋
１）。
【０５４０】
　（実施例９）
　上述のものと類似した様式で、適切に置換された出発物質を利用し、本発明の以下の化
合物を調製した。
【０５４１】
　２－（２’－カルバムイミドイルスルファニルメチル－ビフェニル－２－イルメチル）
－イソチオウレア；
　２－［２－（｛［アミノ（イミノ）メチル］チオ｝メチル）－５－クロロフェノキシ］
－５－フルオロベンジルイミドチオカルバメート；および
　４，４－ジイソチオウレアベンゾフェノン。
【０５４２】
　（生物学的アッセイ）
　本発明の化合物の活性を試験する種々の技術は、当該技術分野で既知である。本明細書
に記載の発明をより完全に理解するために、以下に生物学的アッセイについて記載する。
これらの実施例は、単に例示のために記載するものであり、本発明をいかなる様式にも限
定するものではないことは、理解されるべきである。
【０５４３】
　（生物学に関する実施例１）
　（ＤＭＴ１活性アッセイ（ｉｎ　ｖｉｔｒｏアッセイ））
　この実施例は、内因性または組み換え由来の細胞で安定に発現するＤＭＴ１に対し、試
験薬剤を試験し、プロファイリングするｉｎ　ｖｉｔｒｏアッセイを開示する。このアッ
セイは、ＤＭＴ１を過剰に発現する安定な細胞株、または内因性ＤＭＴ１を発現する腸細
胞および腸組織を使用してもよい。ＤＭＴ１を発現する他の細胞種でＤＭＴ１の機能を評
価することもできる。最も関連性が高いのは、赤血球（例えば、Ｋ５６２細胞）または肝
細胞（例えば、ＨｅｐＧ３）である。
【０５４４】
　ＤＭＴ１の機能は、鉄フルオロフォア（例えば、カルセイン）の蛍光変化の監視、放射
能標識された鉄（５５Ｆｅまたは５９Ｆｅ）の取り込み量の監視を含む、多くの様式で評
価することができる（Ｐｉｃａｒｄら、Ｊ．Ｂｉｏｌ．Ｃｈｅｍ．、２０００、２７５（
４６）：３５７３８－４５およびＷｅｔｌｉら、Ｃｈｅｍ．Ｂｉｏｌ．２００６年９月；
１３（９）：９６５－７２）か、または、細胞または組織への鉄および他の金属の流れま
たは移動を、標準的な電気生理学的技術で評価することによって評価することができる（
Ｇｕｎｓｈｉｎら、Ｎａｔｕｒｅ、１９９７、３８８（６６４１）：４８２－８）。
【０５４５】
　上述のアッセイの改変は、インキュベーション時間の改変、細胞および組織の鉄状態の
改変（化学キレート剤によって調節可能、または鉄欠乏症の動物から得ることが可能）を
含み、検出される金属カチオンおよび反応ｐＨは、一般的に、当業者に既知の従来技術に
よって作り出すことができる。
【０５４６】
　（生物学に関する実施例２）
　（鉄障害を治療するｉｎ　ｖｉｖｏアッセイ）
　この試験では、本発明の化合物が、ラットの十二指腸での第一鉄取り込みを遮断する効
力について測定する。動物に鉄が不足した食事を３週間与えることによって、動物を鉄欠
乏状態にしておく。この動物では、鉄飽和度およびトランスフェリン飽和度が著しく下が
っている。鉄欠乏症の結果、十二指腸でのＤＭＴ１発現量は高い状態に調節されている。
試験動物に、第一鉄を１ｍｇ／ｋｇ経口ボーラス投与し（すなわち「鉄チャレンジ試験」
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）、チャレンジ１時間前の血清鉄濃度に比べ、濃度が２０倍になっている。鉄チャレンジ
１時間前に試験動物に化合物を投与すると、鉄チャレンジ１時間後の血清鉄濃度はかなり
低下していることがわかった。本発明の化合物は、３０ｍｇ／Ｋｇ～０．１ｍｇ／Ｋｇの
範囲で有効であることが示された。
【０５４７】
　本発明の代表的な化合物は、上述のアッセイで試験する場合、以下の表１に示すような
ＩＣ５０（ｎＭ）活性レベルを示した。ここで、「Ａ」は、ＩＣ５０活性レベルが１ｎＭ
～１０ｎＭであることを指し、「Ｂ」は、ＩＣ５０活性レベルが１０ｎＭ～１００ｎＭで
あることを指し、「Ｃ」は、ＩＣ５０活性レベルが１００ｎＭ～１．０μＭであることを
指し、「Ｄ」は、ＩＣ５０活性レベルが１．０μＭ以上であることを指す。表１に記載の
実施例番号は、本明細書中の実施例番号と対応している。
【０５４８】
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【表１－１】

【０５４９】
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【表１－２】

【０５５０】
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【表１－３】

【０５５１】
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【表１－４】

【０５５２】
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【表１－５】

　このアッセイを変形し、長期間試験に使用することができる。この変形例では、動物に
鉄が不足した食事を３週間与えることによって、動物を再び鉄欠乏状態にしておく。次い
で、ビヒクルまたは本明細書に記載の化合物を毎日投与しつつ、鉄を十分に含む食事動物
に与える。ビヒクルを与えた動物は、１３日後に、血清の鉄量および他の鉄に関する指標
で測定した場合、鉄状態が回復している。しかし、薬物で処置した動物は、化合物が食事
からの鉄の取り込みを遮断するため、この期間では回復しない。両モデルで測定可能な他
のパラメータとしては、トランスフェリン飽和度、ヘモグロビン、ヘマトクロット、肝臓
の鉄およびフェリチンが挙げられる。もっと詳細なアッセイは、第一鉄のボーラス投与に
対し、放射能活性金属を使用することを含んでもよい。ＤＭＴ１によって複数の金属が運
ばれることを利用し、ＤＭＴ１によって取り込まれるカチオンに対し、化合物が特異性を
有しているか否かを判断してもよい。
【０５５３】
　鉄過剰状態の遺伝的ラットモデルは、ＤＭＴ１抑制剤が、成長に伴う鉄のさらなる取り
込みを予防するという効力を示す別の形態である。このモデルは、遺伝性ヘモクロマトー
シス（Ｌｅｖｙら、Ｂｌｏｏｄ、１９９９、９４：９－１１、１９９９）、若年性ヘモク
ロマトーシス（Ｈｕａｎｇら、Ｊ．Ｃｌｉｎ．Ｉｎｖｅｓｔ．、２００５　１１５：２１
８７－２１９１）、β－２－ミクログロブリン（ｄｅ　Ｓｏｕｓａら、Ｉｍｍｕｎ．Ｌｅ
ｔｔ．、１９９４、３９：１０５－１１１、１９９４）、サラセミア（Ｃｉａｖａｔｔａ
ら、Ｐｒｏｃ．Ｎａｔ．Ａｃａｄ．Ｓｃｉ．、１９９５、９２：９２５９－９２６３）、
低トランスフェリン血症（Ｃｒａｖｅｎら、Ｐｒｏｃ．Ｎａｔ．Ａｃａｄ．Ｓｃｉ．、１
９８７、Ｕ　Ｓ　Ａ．８４（１０）：３４５７－６１）および他の小球性低色素性貧血の
ような種々のヒト鉄過剰症に適用可能である。
【０５５４】
　このモデルでは、上述のノックアウト動物を繁殖させ、成長に伴って化合物で処置する
。放射性物質による流れ試験によって十二指腸を通るイオン流の減少を測定することによ
って、または化合物に慢性的に暴露させることによって、血清の鉄量、トランスフェリン
飽和度、フェリチンおよび肝臓の鉄量によって判断されるように、鉄の取り込み量が減少
するか否かを監視することによって、化合物の効力を評価することができる。このモデル
は、上述の鉄のボーラス投与またはチャレンジ試験をして使用してもよく、または食事か
ら鉄を吸収させてもよい。適切な場合、輸血による鉄過剰症モデルは、サラセミアの治療
で臨床的に行われるように、鉄過剰症を悪化させる目的で、げっ歯類に別の動物から鉄を
輸血することによって作り出すことができる。
【０５５５】
　本明細書で参照したあらゆる米国特許、米国特許明細書公報、米国特許明細書、米国以
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外の特許、米国以外の特許明細書および非特許文献は、内容全体が本明細書に参考として
組み込まれる。
【０５５６】
　上述の発明は、理解を助けるためにいくらか詳細に記載されているが、添付の特許請求
の範囲内での特定の変更および改変を行ってもよいことは明らかである。したがって、記
載の実施形態は、本発明を制限するものではなく、例示と考えるべきであり、本発明は、
本明細書に記載の詳細に限定されず、添付の特許請求の範囲およびその等価物の範囲で改
変してもよい。
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【国際調査報告】
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【要約の続き】
害事象を減らすために、本発明の１つ以上の他の化合物または１つ以上の他の許容される治療を組み合わせた薬物治
療、またはその任意の組み合わせを提供する。
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