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【 手 続 補 正 書 】
【 提 出 日 】 平 成 16年 7月 30日 (2004.7.30)
【 手 続 補 正 １ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 請 求 項 ４ ０
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 請 求 項 ４ ０ 】



　 Ｒ 1 c が １ ） 置 換 基 と し て Ｃ 1 - 4 ア ル キ ル も し く は Ｃ 7 - 9 ア ラ ル キ ル を 有 し て い て も よ い カ
ル バ モ イ ル 基 ま た は ２ ） Ｃ 1 - 4 ア ル キ ル ス ル ホ ニ ル 基 を 示 す か 、 ま た は 互 い に 隣 接 す る 炭
素 原 子 に 置 換 し た ２ 個 の Ｒ 1 b が 結 合 し て Ｃ 1 - 2 ア ル キ レ ン ジ オ キ シ 基 を 示 し 、 Ｒ 2 a お よ び
Ｒ 2 b は そ れ ぞ れ 同 一 ま た は 異 な っ て １ ） 水 素 原 子 、 ２ ） 置 換 基 と し て ハ ロ ゲ ン ま た は ヒ ド
ロ キ シ を 有 し て い て も よ い Ｃ 1 - 4 ア ル キ ル 、 ３ ） カ ル ボ キ シ ル 基 ま た は Ｃ 1 - 4 ア ル コ キ シ カ
ル ボ ニ ル 基 、 ４ ） 置 換 基 と し て Ｃ 1 - 4 ア ル キ ル も し く は Ｃ 7 - 9 ア ラ ル キ ル を 有 し て い て も よ
い カ ル バ モ イ ル 基 、 ５ ） 置 換 基 と し て Ｃ 1 - 4 ア ル キ ル 、 カ ル バ モ イ ル － Ｃ 1 - 4 ア ル キ ル ま た
は Ｃ 7 - 1 0 ア ラ ル キ ル を 有 し て い て も よ い ア ミ ノ 基 、 ６ ） ピ ペ リ ジ ノ 基 ま た は モ ル ホ リ ノ 基
、 ７ ） Ｃ 1 - 4 ア ル キ ル チ オ 基 ま た は ８ ） Ｃ 1 - 4 ア ル コ キ シ 基 で あ る か 、 ま た は Ｒ 2 a お よ び Ｒ
2 が 結 合 し て ブ タ ジ エ ニ レ ン 基 を 形 成 し て お り 、 Ｒ 3 が １ ） 水 素 原 子 、 ２ ） ハ ロ ゲ ン 原 子
、 ３ ） Ｃ 1 - 4 ア ル キ ル 基 ま た は ４ ） カ ル ボ キ シ ル 基 ま た は ５ ） Ｃ 1 - 4 ア ル コ キ シ カ ル ボ ニ ル
基 で あ る 請 求 項 ３ ９ 記 載 の 化 合 物 。
【 手 続 補 正 ２ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ２ ４ ９
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ２ ４ ９ 】
実 施 例 15
4-[2-[4-(ト リ フ ル オ ロ メ チ ル )ピ リ ジ ン -3-イ ル ]-1,3-チ ア ゾ ー ル -4-イ ル ]ア ニ リ ン  (156
)
　 化 合 物 (59)（ 0.61 g, 1.72 mmol） を ギ 酸 (10 ml)に 溶 解 し 、 Pd-C(0.06 g, 10 wt.%)を
加 え 、 水 素 雰 囲 気 下 常 温 常 圧 で 2時 間 撹 拌 し た 。 触 媒 等 を 濾 去 し た 後 、 ギ 酸 を 減 圧 濃 縮 し
、 残 さ を 酢 酸 エ チ ル と 飽 和 重 曹 水 で 分 配 し た 。 有 機 層 を 食 塩 水 で 洗 浄 後 、 乾 燥 （ MgSO 4 ）
し 、 溶 媒 を 減 圧 下 に 留 去 し た 。 得 ら れ た 残 渣 を シ リ カ ゲ ル カ ラ ム ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー で 精
製 し て 白 色 結 晶 （ 0.23 g, 42 %） を 得 た 。
融 点  71-72 ℃
元 素 分 析 値 C 1 5 H 1 0 N F 3 と し て
　 　 　 　 C(%)    H(%)    N(%)
計 算 値 ： 56.07； 3.14 ； 13.08
実 測 値 ： 56.08； 3.09 ； 13.12
1 H-NMR (200Hz, CDCl 3 ) δ  : 3.80 (2H, s), 6.76 (2H, d, J = 8.8 Hz), 7.48 (1H, s),
 7.70 (1H, d, J = 5.2 Hz), 7.77 (2H, d, J = 8.8 Hz), 8.87 (1H, d, J = 5.2 Hz), 9
.05 (1H, s) 
【 手 続 補 正 ３ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ２ ５ ０
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ２ ５ ０ 】
実 施 例 16
3-[2-[4-(ト リ フ ル オ ロ メ チ ル )ピ リ ジ ン -3-イ ル ]-1,3-チ ア ゾ ー ル -4-イ ル ]ア ニ リ ン  (157
)
　 実 施 例 15に 記 載 し た 方 法 と 同 様 に し て 化 合 物 (60)（ 1.00 g, 2.85 mmol） か ら 無 色 ア モ
ル フ ァ ス （ 0.94 g, quant.） を 得 た 。
元 素 分 析 値 C 1 5 H 1 0 N F 3 と し て
　 　 　 　 C(%)    H(%)    N(%)
計 算 値 ： 56.07； 3.14 ； 13.08
実 測 値 ： 56.00； 3.23 ； 13.02
1 H-NMR (200Hz, CDCl 3 ) δ  : 3.64 (2H, s), 6.71 (1H, d, J = 7.6 Hz), 7.19-7.35 (3H
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, m), 7.65 (1H, s), 7.70 (1H, d, J = 5.2 Hz), 8.88 (1H, d, J = 5.2 Hz), 9.04 (1H
, s)
【 手 続 補 正 ４ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ２ ５ ２
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ２ ５ ２ 】
実 施 例 18
N-(3-[2-[4-(ト リ フ ル オ ロ メ チ ル )ピ リ ジ ン -3-イ ル ]-1,3-チ ア ゾ ー ル -4-イ ル ]フ ェ ニ ル )
ア セ ト ア ミ ド  (159)
　 実 施 例 17に 記 載 し た 方 法 と 同 様 に し て 化 合 物 (157)（ 0.38 g, 1.18 mmol） か ら 無 色 ア モ
ル フ ァ ス （ 0.30 g, 70 %） を 得 た 。 こ の ア モ ル フ ァ ス の メ タ ノ ー ル （ 3 ml） 溶 液 に 氷 冷 下
、 ４ Ｎ 酢 酸 エ チ ル 性 塩 酸 （ 0.22 ml） を 加 え 同 温 で １ ０ 分 間 撹 拌 し た 。 反 応 液 を 減 圧 下 濃
縮 し て 得 ら れ た 残 渣 を 酢 酸 エ チ ル － メ タ ノ ー ル か ら 結 晶 化 さ せ て 塩 酸 塩 を 黄 色 針 状 晶 と し
て 得 た 。
融 点  154-155 ℃
元 素 分 析 値 C 1 7 H 1 2 N 3 OSF 3 ・ HCl・ 0.1H 2 Oと し て
　 　 　 　 C(%)    H(%)    N(%)
計 算 値 ： 50.84； 3.31 ； 10.45
実 測 値 ： 50.76； 3.54 ； 10.36
1 H-NMR (200Hz, CDCl 3 ) δ  : 2.21 (3H, s), 7.38-7.46 (2H, m), 7.62-7.74 (4H, m), 8
.06 (1H, s), 8.90 (1H, d, J = 4.8 Hz), 9.05 (1H, s)
【 手 続 補 正 ５ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ２ ５ ３
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ２ ５ ３ 】
実 施 例 19
N-(4-[2-[4-(ト リ フ ル オ ロ メ チ ル )ピ リ ジ ン -3-イ ル ]-1,3-チ ア ゾ ー ル -4-イ ル ]フ ェ ニ ル )
メ タ ン ス ル ホ ン ア ミ ド  (160)
　 実 施 例 17に 記 載 し た 方 法 と 同 様 に し て ア セ チ ル ク ロ リ ド の か わ り に メ タ ン ス ル ホ ニ ル ク
ロ リ ド を 用 い 、 化 合 物 (156)（ 0.28 g, 0.87mmol） か ら 無 色 ア モ ル フ ァ ス （ 0.25 g, 72 %
） を 得 た 。 こ の ア モ ル フ ァ ス の メ タ ノ ー ル （ 3 ml） 溶 液 に 氷 冷 下 、 ４ Ｎ 酢 酸 エ チ ル 性 塩 酸
（ 0.16 ml） を 加 え 同 温 で １ ０ 分 間 撹 拌 し た 。 反 応 液 を 減 圧 下 濃 縮 し て 得 ら れ た 残 渣 を 酢
酸 エ チ ル － メ タ ノ ー ル か ら 結 晶 化 さ せ て 塩 酸 塩 を 黄 色 結 晶 と し て 得 た 。
融 点  205-207 ℃
元 素 分 析 値 C 1 6 H 1 2 N 3 O 2 S 2 F 3 ・ HClと し て
　 　 　 　 C(%)    H(%)   N(%)
計 算 値 ： 44.09； 3.01 ； 9.64
実 測 値 ： 44.07； 2.97 ； 9.69
1 H-NMR (200Hz, CDCl 3 ) δ  : 3.06 (3H, s), 6.45 (1H, s), 7.31 (2H, d, J = 8.8 Hz),
 7.67 (1H, s), 7.73 (1H, d, J = 4.8 Hz), 7.98 (2H, d, J = 8.8 Hz), 8.91 (1H, d, 
J = 4.8 Hz), 9.06 (1H, s)
【 手 続 補 正 ６ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ２ ５ ４
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
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【 ０ ２ ５ ４ 】
実 施 例 20
N-(3-[2-[4-(ト リ フ ル オ ロ メ チ ル )ピ リ ジ ン -3-イ ル ]-1,3-チ ア ゾ ー ル -4-イ ル ]フ ェ ニ ル )
メ タ ン ス ル ホ ン ア ミ ド  (161)
　 実 施 例 17に 記 載 し た 方 法 と 同 様 に し て ア セ チ ル ク ロ リ ド の か わ り に メ タ ン ス ル ホ ニ ル ク
ロ リ ド を 用 い 、 化 合 物 (157)（ 0.31 g, 0.96 mmol） か ら 無 色 ア モ ル フ ァ ス （ 0.28 g, 70 %
） を 得 た 。 こ の ア モ ル フ ァ ス の 酢 酸 エ チ ル （ 2 ml） 溶 液 に 氷 冷 下 、 ４ Ｎ 酢 酸 エ チ ル 性 塩 酸
（ 0.18 ml） を 加 え 同 温 で １ ０ 分 間 撹 拌 し た 。 反 応 液 を 減 圧 下 濃 縮 し て 得 ら れ た 残 渣 を 酢
酸 エ チ ル か ら 結 晶 化 さ せ て 塩 酸 塩 を 黄 色 結 晶 と し て 得 た 。
融 点  162-165 ℃
元 素 分 析 値 C 1 6 H 1 2 N 3 O 2 S 2 F 3 ・ HClと し て
　 　 　 　 C(%)    H(%)   N(%)
計 算 値 ： 44.09； 3.01 ； 9.64
実 測 値 ： 44.02； 2.28 ； 9.63
1 H-NMR (200Hz, CDCl 3 ) δ  : 3.06 (3H, s), 6.66 (1H, s), 7.27-7.42 (1H, m), 7.46 (
1H, t, J = 7.9 Hz), 7.72-7.84 (4H, m), 8.91 (1H, d, J = 5.6 Hz), 9.05 (1H, s)

(4) JP 2002-234843 A5 2005.5.26

塩 酸 塩


	header
	written-amendment

