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【 手 続 補 正 書 】
【 提 出 日 】 平 成 18年 11月 7日 (2006.11.7)
【 手 続 補 正 １ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ １ ４
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ １ ４ 】
　 本 明 細 書 中 他 に 定 義 し な い 限 り 、
－ （ Ｃ ６ － １ ８ ） ア リ ー ル は 、 非 置 換 お よ び 置 換 （ Ｃ ６ － １ ８ ） ア リ ー ル 、 例 え ば フ ェ ニ
ル 、 例 え ば 、 ア ミ ノ カ ル ボ ニ ル 、 ハ ロ ゲ ン も し く は ハ ロ （ Ｃ １ － ６ ） ア ル キ ル を 含 む 、 有
機 化 学 に て 慣 用 的 な 基 に よ っ て 一 回 以 上 置 換 さ れ た 、 例 え ば （ Ｃ ６ － １ ８ ） ア リ ー ル 、 を
含 む 。
－ ハ ロ （ Ｃ １ － ６ ） ア ル キ ル は 、 ハ ロ （ Ｃ １ － ４ ） ア ル キ ル 、 例 え ば Ｃ Ｆ ３ を 含 み 、
－ ハ ロ ゲ ン は 、 フ ル オ ロ 、 ク ロ ロ 、 ブ ロ モ お よ び ヨ ー ド 、 例 え ば ク ロ ロ を 含 み 、
－ （ Ｃ １ － １ ２ ） ア ル コ キ シ は 、 （ Ｃ １ － ８ ） ア ル コ キ シ 、 例 え ば （ Ｃ １ － ４ ） ア ル コ キ
シ 、 例 え ば 、 ｔ ｅ ｒ ｔ － ブ ト キ シ を 含 み 、
－ （ Ｃ ３ － ６ ） シ ク ロ ア ル キ ル は 、 （ Ｃ ５ － ６ ） シ ク ロ ア ル キ ル 、 例 え ば ペ ン チ ル を 含 み
、
－ （ Ｃ １ － ６ ） カ ル ボ ニ ル は 、 （ Ｃ １ － ４ ） カ ル ボ ニ ル 、 例 え ば
カ ル ボ ニ ル を 含 む 。
【 手 続 補 正 ２ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ２ ２
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ２ ２ 】
　 本 発 明 の 好 ま し い 態 様 に て 、 本 発 明 の 化 合 物 ま た は 本 発 明 に お け る 使 用 の た め の 化 合 物
は 、 以 下 の 工 程 に よ っ て 製 造 さ れ 得 る ：
　 ａ ． 式 Ｉ Ｖ の 化 合 物
［ 式 中 、 Ｘ は ｔ ｅ ｒ ｔ － ブ ト キ シ カ ル ボ ニ ル で あ り 、 そ し て Ｒ ３ 、 Ｒ ４ お よ び Ｒ ５ は 上 記
の と お り で あ る ］
を 、 式 ： Ｒ １ － Ｓ Ｏ ２ Ｃ ｌ
［ 式 中 、 Ｒ １ は 上 記 の と お り で あ る ］
で 示 さ れ る 化 合 物 と 反 応 さ せ て 、 式 Ｉ ま た は 式 Ｉ Ｉ も し く は 式 Ｉ Ｉ Ｉ
［ 式 中 、 Ｒ １ 、 Ｒ ３ 、 Ｒ ４ お よ び Ｒ ５ は 上 記 と 同 様 で あ り 、 そ し て Ｘ は ｔ ｅ ｒ ｔ － ブ ト キ
シ カ ル ボ ニ ル で あ る ］
で 示 さ れ る 化 合 物 を 得 、 そ し て
　 ｂ ． 例 え ば 、 エ ー テ ル 性 Ｈ Ｃ ｌ で の 処 理 に よ り 、 ｔ ｅ ｒ ｔ － ブ ト キ シ カ ル ボ ニ ル 基 を 分
解 し 、 式
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【 化 ９ 】
　
　
　
　
　
［ 式 中 、 Ｒ １ は 上 記 の と お り で あ る ］
で 示 さ れ る 化 合 物 を 、 例 え ば 、 塩 酸 塩 な ど の 塩 の 形 態 と し て 得 、
　 ｃ ． 式 Vの 化 合 物 を 、
　 　 ｃ １ ． （ 置 換 ） フ ッ 化 フ ェ ニ ル と 反 応 さ せ て 、 式 Ｉ ま た は 式 Ｉ Ｉ ま た は 式 Ｉ Ｉ Ｉ
［ 式 中 、 Ｒ １ は 上 記 の と お り で あ り 、 そ し て Ｒ ２ 、 Ｒ ２ ’ ま た は Ｒ ２ ” は （ 置 換 ） フ ェ ニ
ル で あ る ］
で 示 さ れ る 化 合 物 を 得 、 も し く は
　 　 ｃ ２ ． ハ ロ ゲ ン 化 （ Ｃ ３ － ６ ） シ ク ロ ア ル キ ル （ Ｃ １ － ６ ） ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル 、 例
え ば 、 ク ロ リ ド と 反 応 さ せ て 、 式 Ｉ ま た は 式 Ｉ Ｉ ま た は 式 Ｉ Ｉ Ｉ
［ 式 中 、 Ｒ １ は 上 記 の と お り で あ り 、 そ し て Ｒ ２ 、 Ｒ ２ ’ ま た は Ｒ ２ ” は （ Ｃ ３ － ６ ） シ
ク ロ ア ル キ ル （ Ｃ １ － ６ ） ア ル キ ル カ ル ボ ニ ル で あ る ］
で 示 さ れ る 化 合 物 を 得 、 そ し て
　 ｄ ． 反 応 混 合 物 か ら 得 ら れ る 式 Ｉ ま た は 式 Ｉ Ｉ の 化 合 物 を 単 離 す る 。
【 手 続 補 正 ３ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ４ １
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ４ １ 】
　 以 下 の 試 験 シ ス テ ム に お い て 、 ス テ ロ イ ド ス ル フ ァ タ ー ゼ の 活 性

を 示 す こ と が で き る ：
【 手 続 補 正 ４ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ７ ０
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ７ ０ 】
［ 実 施 例 ］

　 ２ － ［ ２ － （ ３ ， ５ － ビ ス － ト リ フ ル オ ロ メ チ ル － ベ ン ゼ ン ス ル ホ ニ ル ア ミ ノ ） － ６ ，
７ － ジ ヒ ド ロ － ４ Ｈ － チ ア ゾ ロ ［ ５ ， ４ － ｃ ］ ピ リ ジ ン － ５ － イ ル ］ － ４ － ト リ フ ル オ ロ
メ チ ル － ベ ン ズ ア ミ ド

　 ２ － （ ３ ， ５ － ビ ス － ト リ フ ル オ ロ メ チ ル － ベ ン ゼ ン ス ル ホ ニ ル ア ミ ノ ） － ４ ， ５ ， ６
， ７ － テ ト ラ ヒ ド ロ － チ ア ゾ ロ ［ ５ ， ４ － ｃ ］ ピ リ ジ ン － ５ － イ ウ ム 塩 酸 塩 ３ ． ３ ｇ 、 ２
－ フ ロ ロ － ４ － ト リ フ ル オ ロ メ チ ル － ベ ン ズ ア ミ ド １ ． ５ ４ ５ ｇ お よ び Ｋ ２ Ｃ Ｏ ３ ３ ． ３
ｇ を Ｄ Ｍ Ｓ Ｏ 中 に て １ ５ ０ ℃ で ５ 時 間 加 熱 す る 。 得 ら れ た 混 合 物 か ら 溶 媒 を 留 去 し 、 得 ら
れ た 留 去 残 渣 を Ｅ ｔ Ａ ｃ ／ Ｍ ｅ Ｏ Ｈ （ ９ ／ １ ） に 溶 解 し 、 そ し て 得 ら れ た 混 合 物 を １ Ｍ  
Ｈ Ｃ ｌ お よ び 食 塩 水 ５ ０ ｍ ｌ で 抽 出 す る 。 ２ 層 を 得 、 そ し て 分 離 し 、 次 い で 得 ら れ た 有 機
層 を 濃 縮 し 、 さ ら に ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー に 供 す る 。 ２ － ［ ２ － （ ３ ， ５ － ビ ス － ト リ フ ル
オ ロ メ チ ル － ベ ン ゼ ン ス ル ホ ニ ル ア ミ ノ ） － ６ ， ７ － ジ ヒ ド ロ － ４ Ｈ － チ ア ゾ ロ ［ ５ ， ４
－ ｃ ］ ピ リ ジ ン － ５ － イ ル ］ － ４ － ト リ フ ル オ ロ メ チ ル － ベ ン ズ ア ミ ド を 得 、 そ し て Ｅ ｔ
Ａ ｃ か ら 再 結 晶 す る 。
融 点 ： ２ ２ ５ ～ ２ ２ ８ ° ： 1 H－ NMR/CD 3 OD:8.35(s,2H),8.03(s,1H),7.92(d,J＝ 8.0Hz,1H),
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7.40(dd,J＝ 8.0,1.1Hz,1H),7.35(s,1H),4.06(t,J＝ 1.8Hz,2H),3.44(t,J＝ 5.6Hz,2H),2.69
(m,2H)； 1 3 C-NMR／ CD 3 OD:168.83,149.35,144.47,133.37,133.11,131.99,131.72,131.08,1
30.83,126.07,124.89,123.27,119.90,116.27,116.24,113.20,49.44,47.90,22.76.
【 手 続 補 正 ５ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ７ ２
【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ７ ２ 】
　 実 施 例 １ Ａ に 記 載 し た 方 法 と 同 様 に し て 、 適 し た 出 発 物 質 を 用 い る と 、 式
【 化 １ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
［ 式 中 、
Ｒ １ は 表 １ に 定 義 し た と お り で あ る ］
で 示 さ れ る 化 合 物 が 得 ら れ る 。 １ Ｈ － Ｎ Ｍ Ｒ お よ び １ ３ Ｃ － Ｎ Ｍ Ｒ デ ー タ も ま た 表 １ に 示
さ れ る 。
【 表 １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 手 続 補 正 ６ 】
【 補 正 対 象 書 類 名 】 明 細 書
【 補 正 対 象 項 目 名 】 ０ ０ ７ ４
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【 補 正 方 法 】 変 更
【 補 正 の 内 容 】
【 ０ ０ ７ ４ 】
　 実 施 例 ４ に 述 べ た 方 法 と 同 様 に し て 、 適 切 な 出 発 物 質 を 用 い る と 、 式
【 化 １ ７ 】
　
　
　
　
　
　
［ 式 中 、 Ｒ １ は 表 ２ に 定 義 し た と お り で あ る ］
で 示 さ れ る 化 合 物 が 得 ら れ る 。 １ Ｈ － Ｎ Ｍ Ｒ お よ び １ ３ Ｃ － Ｎ Ｍ Ｒ デ ー タ も ま た 表 ２ に 示
さ れ る 。
【 表 ２ 】
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