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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
一般式（１）
【化１】

［式中、Ｒ１は、アリール基を示す。該アリール基上には、下記(1-1)～(1-11)からなる
群から選ばれた少なくとも１種の置換基が１個以上置換していてもよい。
(1-1) ヒドロキシ基；
(1-2) ハロゲン置換又は未置換の低級アルコキシ基；
(1-3) 低級アルケニルオキシ基；
(1-4) 低級アルキニルオキシ基；
(1-5) シクロＣ３－８アルキル低級アルコキシ基；
(1-6) シクロＣ３－８アルキルオキシ基；
(1-7) シクロＣ３－８アルケニルオキシ基；
(1-8) ジヒドロインデニルオキシ基；
(1-9) ヒドロキシ低級アルコキシ基；



(2) JP 4986927 B2 2012.7.25

10

20

30

40

50

(1-10) オキシラニル低級アルコキシ基；及び
(1-11) 保護されたヒドロキシ基；
Ｒ２は、アリール基又は窒素原子含有複素環基を示す。該アリール基及び複素環基上には
、下記(2-1)～(2-10)からなる群から選ばれた少なくとも１種の置換基が１個以上置換し
ていてもよい。
(2-1) ヒドロキシ基；
(2-2) ハロゲン置換又は未置換の低級アルコキシ基；
(2-3) 未置換の低級アルキル基；
(2-4) 低級アルケニルオキシ基；
(2-5) ハロゲン原子；
(2-6) 低級アルカノイル基（ホルミル基を除く）；
(2-7) 低級アルキルチオ基；
(2-8) 低級アルキルスルホニル基；
(2-9) オキソ基；及び
(2-10) 低級アルコキシ低級アルコキシ基；
Ｗは、下記式(i)又は式(ii)で表される二価の基を示す。
式(i) －Ｙ１－Ａ１－
式(ii) －Ｙ２－Ｃ（＝Ｏ）－
ここで、Ａ１は、低級アルケニレン基、又はヒドロキシ基及び低級アルコキシカルボニル
基からなる群から選ばれた少なくとも１種の置換基を１個以上有していてもよい低級アル
キレン基を示す。
Ｙ１は、－Ｃ（＝Ｏ）－、－Ｃ（＝Ｏ）－Ｎ（Ｒ３）－、－Ｎ（Ｒ４）－Ｃ（＝Ｏ）－、
－Ｓ（Ｏ）ｍ－ＮＨ－又は－Ｓ（Ｏ）ｎ－を示す。
Ｒ３及びＲ４は、各々水素原子又は低級アルキル基を示す。ｍ及びｎは、各々０～２の整
数を示す。
Ｙ２は、ピペラジンジイル基、或いは下記式(iii)で表される二価の基を示す。
式(iii) －Ｃ（＝Ｏ）－Ａ２－Ｎ（Ｒ５）－
Ａ２は、低級アルキレン基を示す。
Ｒ５は、水素原子又は低級アルキル基を示す。］
で表されるオキサゾール化合物又はその塩からなる医薬。
【請求項２】
オキサゾール化合物は、Ｒ１が、フェニル基上に、下記(1-2)、(1-3)、(1-4)及び(1-5)か
らなる群から選ばれた少なくとも１種の置換基を１～３個有するフェニル基を示し、
(1-2) ハロゲン置換又は未置換の低級アルコキシ基；
(1-3) 低級アルケニルオキシ基；
(1-4) 低級アルキニルオキシ基；及び
(1-5) シクロＣ３－８アルキル低級アルコキシ基；
Ｒ２が、フェニル基又はピリジル基（フェニル基及びピリジル基上には、下記(2-2)、(2-
3)、(2-4)及び(2-5)からなる群から選ばれた少なくとも１種の置換基が１～３個置換して
いてもよい。）を示し、
(2-2) ハロゲン置換又は未置換の低級アルコキシ基；
(2-3) 未置換の低級アルキル基；
(2-4) 低級アルケニルオキシ基；及び
(2-5) ハロゲン原子；
Ｗが、下記式(i)で表される二価の基を示し、
式(i) －Ｙ１－Ａ１－
ここで、Ａ１は、低級アルキレン基を示し、Ｙ１は、－Ｃ（＝Ｏ）－又は－Ｃ（＝Ｏ）－
Ｎ（Ｒ３）－を示し、Ｒ３は、水素原子を示す一般式（１）のオキサゾール化合物である
、
請求項１に記載の医薬。
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【請求項３】
オキサゾール化合物は、Ｒ１が、フェニル基上に、下記(1-2)、(1-3)、(1-4)及び(1-5)か
らなる群から選ばれた少なくとも１種の置換基を２個有するフェニル基を示し、
(1-2) ハロゲン置換又は未置換の低級アルコキシ基；
(1-3) 低級アルケニルオキシ基；
(1-4) 低級アルキニルオキシ基；及び
(1-5) シクロＣ３－８アルキル低級アルコキシ基；
Ｒ２が、フェニル基又はピリジル基（フェニル基及びピリジル基上には、下記(2-2)、(2-
3)、(2-4)及び(2-5)からなる群から選ばれた少なくとも１種の置換基が１～２個置換して
いてもよい。）を示し、
(2-2) ハロゲン置換又は未置換の低級アルコキシ基；
(2-3) 未置換の低級アルキル基；
(2-4) 低級アルケニルオキシ基；及び
(2-5) ハロゲン原子；
Ｗが、下記式(i)で表される二価の基を示し、
式(i) －Ｙ１－Ａ１－
ここで、Ａ１は、低級アルキレン基を示し、Ｙ１は、－Ｃ（＝Ｏ）－又は－Ｃ（＝Ｏ）－
Ｎ（Ｒ３）－を示し、Ｒ３は、水素原子を示す一般式（１）のオキサゾール化合物である
、
請求項２に記載の医薬。
【請求項４】
オキサゾール化合物は、Ｒ１が、フェニル環上に２個の低級アルコキシ基が置換したフェ
ニル基、フェニル環上に１個の低級アルコキシ基及び１個のシクロＣ３－８アルキル低級
アルコキシ基が置換したフェニル基、フェニル環上に１個の低級アルコキシ基及び１個の
ハロゲン置換低級アルコキシ基が置換したフェニル基、フェニル環上に１個の低級アルコ
キシ基及び１個の低級アルケニルオキシ基が置換したフェニル基、フェニル環上に１個の
ハロゲン置換低級アルコキシ基及び１個のシクロＣ３－８アルキル低級アルコキシ基が置
換したフェニル基、フェニル環上に１個のハロゲン置換低級アルコキシ基及び１個の低級
アルケニルオキシ基が置換したフェニル基又はフェニル環上に２個のハロゲン置換低級ア
ルコキシ基が置換したフェニル基を示し、
Ｒ２が、低級アルコキシフェニル基、低級アルケニルオキシフェニル基、ハロゲン置換低
級アルコキシフェニル基、低級アルキルピリジル基又はフェニル環上に１個の低級アルコ
キシ基及び１個のハロゲン原子が置換したフェニル基を示し、
Ｗが、下記式(i)で表される二価の基を示し、
式(i) －Ｙ１－Ａ１－
ここで、Ａ１は、Ｃ１－４アルキレン基を示し、Ｙ１は、－Ｃ（＝Ｏ）－又は－Ｃ（＝Ｏ
）－Ｎ（Ｒ３）－を示し、Ｒ３は、水素原子を示す一般式（１）のオキサゾール化合物で
ある、
請求項３に記載の医薬。
【請求項５】
オキサゾール化合物は、Ｒ１が、フェニル環上に２個の低級アルコキシ基が置換したフェ
ニル基、フェニル環上に１個の低級アルコキシ基及び１個のシクロＣ３－８アルキル低級
アルコキシ基が置換したフェニル基、フェニル環上に１個の低級アルコキシ基及び１個の
ハロゲン置換低級アルコキシ基が置換したフェニル基、フェニル環上に１個の低級アルコ
キシ基及び１個の低級アルケニルオキシ基が置換したフェニル基、フェニル環上に１個の
ハロゲン置換低級アルコキシ基及び１個のシクロＣ３－８アルキル低級アルコキシ基が置
換したフェニル基、フェニル環上に１個のハロゲン置換低級アルコキシ基及び１個の低級
アルケニルオキシ基が置換したフェニル基又はフェニル環上に２個のハロゲン置換低級ア
ルコキシ基が置換したフェニル基を示し、
Ｒ２が、低級アルコキシフェニル基、低級アルケニルオキシフェニル基、ハロゲン置換低
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級アルコキシフェニル基、低級アルキルピリジル基又はフェニル環上に１個の低級アルコ
キシ基及び１個のハロゲン原子が置換したフェニル基を示し、
Ｗが、下記式(i)で表される二価の基を示し、
式(i) －Ｙ１－Ａ１－
ここで、Ａ１は、Ｃ１－４アルキレン基を示し、Ｙ１は、－Ｃ（＝Ｏ）－を示す一般式（
１）のオキサゾール化合物である、
請求項４に記載の医薬
【請求項６】
オキサゾール化合物は、Ｒ１が、フェニル環上に１個の低級アルコキシ基及び１個のハロ
ゲン置換低級アルコキシ基が置換したフェニル基、フェニル環上に１個のハロゲン置換低
級アルコキシ基及び１個のシクロＣ３－８アルキル低級アルコキシ基が置換したフェニル
基又はフェニル環上に１個のハロゲン置換低級アルコキシ基及び１個の低級アルケニルオ
キシ基が置換したフェニル基を示し、
Ｒ２が、低級アルコキシフェニル基又は低級アルキルピリジル基を示し、
Ｗが、下記式(i)で表される二価の基を示し、
式(i) －Ｙ１－Ａ１－
ここで、Ａ１は、Ｃ１－４アルキレン基を示し、Ｙ１は、－Ｃ（＝Ｏ）－Ｎ（Ｒ３）－を
示し、Ｒ３は、水素原子を示す一般式（１）のオキサゾール化合物である、
請求項４に記載の医薬。
【請求項７】
オキサゾール化合物は、
N-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-イソブトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-
メチルピコリンアミド、
N-[2-(3-シクロブチルメトキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメ
チル]-3-メチルピコリンアミド、
N-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-イソブトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-
エトキシベンズアミド、
N-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-エトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2－エト
キシベンズアミド、
N-[2-(3-アリルオキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-
エトキシベンズアミド、
N-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-イソプロポキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2
-エトキシベンズアミド、
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル
メチル]-2-エトキシベンズアミド、又は
N-[2-(3-ブテニルオキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2
-エトキシベンズアミド
である、
請求項６に記載の医薬。
【請求項８】
ホスホジエステラーゼ４介在性及び／又は腫瘍壊死因子－α介在性疾患を治療又は予防す
るための請求項１～７のいずれかに記載の医薬。
【請求項９】
アトピー性皮膚炎を治療又は予防するための請求項８に記載の医薬。
【請求項１０】
請求項１～７のいずれかに記載のオキサゾール化合物又はその塩を有効成分とするホスホ
ジエステラーゼ４阻害剤及び／又は腫瘍壊死因子－α産生抑制剤。
【請求項１１】
有効成分として請求項１～７のいずれかに記載のオキサゾール化合物又はその塩及び薬学
的に許容される担体を含む医薬組成物。
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【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、新規な医薬に関する。
【背景技術】
【０００２】
　今日まで、種々のオキサゾール化合物が開発されている。このようなオキサゾール化合
物は、特許文献１、特許文献２等に記載されている。しかしながら、これらの特許文献に
は、本発明のオキサゾール化合物は全く開示されていない。
【０００３】
　従来、ホスホジエステラーゼ４（ＰＤＥ４）に対して特異的な阻害作用を有する化合物
については、幾つか報告されている。しかしながら、公知のＰＤＥ４阻害剤では、嘔吐誘
引作用や悪心作用等の副作用を併発するという問題点があったり、或いは十分なＰＤＥ４
阻害作用を発揮できない欠点があった。そのため、公知のＰＤＥ４阻害剤では、現在まで
に臨床上治療薬として適用されるには至っていないのが現状である。
【特許文献１】ＷＯ ０３／０７２１０２
【特許文献２】ＷＯ ９８／１５２７４
【発明の開示】
【発明が解決しようとする課題】
【０００４】
　本発明は、上記従来技術の問題点を解決したＰＤＥ４阻害作用を有する化合物を提供す
ることを課題とする。
【課題を解決するための手段】
【０００５】
　本発明者らは、上記課題を解決するために鋭意研究を重ねた結果、特異性が高く、強い
ＰＤＥ４阻害作用を有している新規な構造を有するオキサゾール化合物を合成することに
成功した。また、本発明者らは、該オキサゾール化合物が、そのＰＤＥ４阻害作用に基づ
いて、ＰＤＥ介在性疾患、特にアトピー性皮膚炎の予防及び／又は治療効果を奏し得るこ
とを見出した。更に、本発明者らは、これら化合物は経皮投与した際の血中移行性が低く
，全身性副作用を軽減できることを見出した。
【０００６】
　本発明者らは、更に、上記オキサゾール化合物が、腫瘍壊死因子－α（ＴＮＦ－α）産
生抑制作用を発揮し得ることを見出した。
【０００７】
　自己免疫疾患、アレルギー疾患等の慢性炎症疾患においては、免疫担当細胞が産生する
サイトカイン類が重要な炎症惹起性メディエーターとして知られており、これらサイトカ
イン類のなかでもＴＮＦ－αが重要な役割を果たしていると考えられている。従って、本
発明のオキサゾール化合物は、ＴＮＦ－α介在性疾患の治療に極めて有効である。
【０００８】
　本発明は、かかる知見に基づいて、更に検討を重ねることにより完成したものである。
【０００９】
　即ち、本発明は、下記の項１～１０に記載の医薬、項１１に記載の医薬組成物及び項１
２に記載の医薬組成物の製造方法を提供する。
項１．　一般式（１）
【００１０】
【化１】
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【００１１】
［式中、Ｒ１は、アリール基を示す。該アリール基上には、下記(1-1)～(1-11)からなる
群から選ばれた少なくとも１種の置換基が１個以上置換していてもよい。
【００１２】
 (1-1) ヒドロキシ基；
 (1-2) ハロゲン置換又は未置換の低級アルコキシ基；
 (1-3) 低級アルケニルオキシ基；
 (1-4) 低級アルキニルオキシ基；
 (1-5) シクロＣ３－８アルキル低級アルコキシ基；
 (1-6) シクロＣ３－８アルキルオキシ基；
 (1-7) シクロＣ３－８アルケニルオキシ基；
 (1-8) ジヒドロインデニルオキシ基；
 (1-9) ヒドロキシ低級アルコキシ基；
 (1-10) オキシラニル低級アルコキシ基；及び
 (1-11) 保護されたヒドロキシ基；
Ｒ２は、アリール基又は窒素原子含有複素環基を示す。該アリール基及び複素環基上には
、下記(2-1)～(2-10)からなる群から選ばれた少なくとも１種の置換基が１個以上置換し
ていてもよい。
【００１３】
 (2-1) ヒドロキシ基；
 (2-2) ハロゲン置換又は未置換の低級アルコキシ基；
 (2-3) ハロゲン置換又は未置換の低級アルキル基；
 (2-4) 低級アルケニルオキシ基；
 (2-5) ハロゲン原子；
 (2-6) 低級アルカノイル基；
 (2-7) 低級アルキルチオ基；
 (2-8) 低級アルキルスルホニル基；
 (2-9) オキソ基；及び
 (2-10) 低級アルコキシ低級アルコキシ基；
Ｗは、下記式(i)又は式(ii)で表される二価の基を示す。
【００１４】
 式(i)　－Ｙ１－Ａ１－
 式(ii) －Ｙ２－Ｃ（＝Ｏ）－
ここで、Ａ１は、低級アルケニレン基、又はヒドロキシ基及び低級アルコキシカルボニル
基からなる群から選ばれた少なくとも１種の置換基を１個以上有していてもよい低級アル
キレン基を示す。
Ｙ１は、直接結合、－Ｃ（＝Ｏ）－、－Ｃ（＝Ｏ）－Ｎ（Ｒ３）－、－Ｎ（Ｒ４）－Ｃ（
＝Ｏ）－、－Ｓ（Ｏ）ｍ－ＮＨ－又は－Ｓ（Ｏ）ｎ－を示す。
Ｒ３及びＲ４は、各々水素原子又は低級アルキル基を示す。ｍ及びｎは、各々０～２の整
数を示す。
Ｙ２は、ピペラジンジイル基、或いは下記式(iii)又は式(iv)で表される二価の基を示す
。
 式(iii) －Ｃ（＝Ｏ）－Ａ２－Ｎ（Ｒ５）－
 式(iv) －Ａ３－Ｎ（Ｒ６）－
Ａ２及びＡ３は、各々低級アルキレン基を示す。
Ｒ５及びＲ６は、各々水素原子又は低級アルキル基を示す。］
で表されるオキサゾール化合物又はその塩からなる医薬。
項２．　オキサゾール化合物は、Ｒ１が、フェニル基上に、下記(1-2)、(1-3)、(1-4)及
び(1-5)からなる群から選ばれた少なくとも１種の置換基を１～３個有するフェニル基を
示し、
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(1-2) ハロゲン置換又は未置換の低級アルコキシ基；
(1-3) 低級アルケニルオキシ基；
(1-4) 低級アルキニルオキシ基；及び
(1-5) シクロＣ３－８アルキル低級アルコキシ基；
Ｒ２が、フェニル基又はピリジル基（フェニル基及びピリジル基上には、下記(2-2)、(2-
3)、(2-4)及び(2-5)からなる群から選ばれた少なくとも１種の置換基が１～３個置換して
いてもよい。）を示し、
(2-2) ハロゲン置換又は未置換の低級アルコキシ基；
(2-3) ハロゲン置換又は未置換の低級アルキル基；
(2-4) 低級アルケニルオキシ基；及び
(2-5) ハロゲン原子；
Ｗが、下記式(i)で表される二価の基を示し、
式(i)　－Ｙ１－Ａ１－
ここで、Ａ１は、低級アルキレン基を示し、Ｙ１は、－Ｃ（＝Ｏ）－又は－Ｃ（＝Ｏ）－
Ｎ（Ｒ３）－を示し、Ｒ３は、水素原子を示す一般式（１）のオキサゾール化合物である
、
項１に記載の医薬。
項３．　オキサゾール化合物は、Ｒ１が、フェニル基上に、下記(1-2)、(1-3)、(1-4)及
び(1-5)からなる群から選ばれた少なくとも１種の置換基を２個有するフェニル基を示し
、
(1-2) ハロゲン置換又は未置換の低級アルコキシ基；
(1-3) 低級アルケニルオキシ基；
(1-4) 低級アルキニルオキシ基；及び
(1-5) シクロＣ３－８アルキル低級アルコキシ基；
Ｒ２が、フェニル基又はピリジル基（フェニル基及びピリジル基上には、下記(2-2)、(2-
3)、(2-4)及び(2-5)からなる群から選ばれた少なくとも１種の置換基が１～２個置換して
いてもよい。）を示し、
(2-2) ハロゲン置換又は未置換の低級アルコキシ基；
(2-3) ハロゲン置換又は未置換の低級アルキル基；
(2-4) 低級アルケニルオキシ基；及び
(2-5) ハロゲン原子；
Ｗが、下記式(i)で表される二価の基を示し、
式(i)　－Ｙ１－Ａ１－
ここで、Ａ１は、低級アルキレン基を示し、Ｙ１は、－Ｃ（＝Ｏ）－又は－Ｃ（＝Ｏ）－
Ｎ（Ｒ３）－を示し、Ｒ３は、水素原子を示す一般式（１）のオキサゾール化合物である
、
項２に記載の医薬。
項４．　オキサゾール化合物は、Ｒ１が、フェニル環上に２個の低級アルコキシ基が置換
したフェニル基、フェニル環上に１個の低級アルコキシ基及び１個のシクロＣ３－８アル
キル低級アルコキシ基が置換したフェニル基、フェニル環上に１個の低級アルコキシ基及
び１個のハロゲン置換低級アルコキシ基が置換したフェニル基、フェニル環上に１個の低
級アルコキシ基及び１個の低級アルケニルオキシ基が置換したフェニル基、フェニル環上
に１個のハロゲン置換低級アルコキシ基及び１個のシクロＣ３－８アルキル低級アルコキ
シ基が置換したフェニル基、フェニル環上に１個のハロゲン置換低級アルコキシ基及び１
個の低級アルケニルオキシ基が置換したフェニル基又はフェニル環上に２個のハロゲン置
換低級アルコキシ基が置換したフェニル基を示し、
Ｒ２が、低級アルコキシフェニル基、低級アルケニルオキシフェニル基、ハロゲン置換低
級アルコキシフェニル基、低級アルキルピリジル基又はフェニル環上に１個の低級アルコ
キシ基及び１個のハロゲン原子が置換したフェニル基を示し、
Ｗが、下記式(i)で表される二価の基を示し、
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式(i)　－Ｙ１－Ａ１－
ここで、Ａ１は、Ｃ１－４アルキレン基を示し、Ｙ１は、－Ｃ（＝Ｏ）－又は－Ｃ（＝Ｏ
）－Ｎ（Ｒ３）－を示し、Ｒ３は、水素原子を示す一般式（１）のオキサゾール化合物で
ある、
項３に記載の医薬。
項５．　オキサゾール化合物は、Ｒ１が、フェニル環上に２個の低級アルコキシ基が置換
したフェニル基、フェニル環上に１個の低級アルコキシ基及び１個のシクロＣ３－８アル
キル低級アルコキシ基が置換したフェニル基、フェニル環上に１個の低級アルコキシ基及
び１個のハロゲン置換低級アルコキシ基が置換したフェニル基、フェニル環上に１個の低
級アルコキシ基及び１個の低級アルケニルオキシ基が置換したフェニル基、フェニル環上
に１個のハロゲン置換低級アルコキシ基及び１個のシクロＣ３－８アルキル低級アルコキ
シ基が置換したフェニル基、フェニル環上に１個のハロゲン置換低級アルコキシ基及び１
個の低級アルケニルオキシ基が置換したフェニル基又はフェニル環上に２個のハロゲン置
換低級アルコキシ基が置換したフェニル基を示し、
Ｒ２が、低級アルコキシフェニル基、低級アルケニルオキシフェニル基、ハロゲン置換低
級アルコキシフェニル基、低級アルキルピリジル基又はフェニル環上に１個の低級アルコ
キシ基及び１個のハロゲン原子が置換したフェニル基を示し、
Ｗが、下記式(i)で表される二価の基を示し、
式(i)　－Ｙ１－Ａ１－
ここで、Ａ１は、Ｃ１－４アルキレン基を示し、Ｙ１は、－Ｃ（＝Ｏ）－を示す一般式（
１）のオキサゾール化合物である、
項４に記載の医薬
項６．　オキサゾール化合物は、Ｒ１が、フェニル環上に１個の低級アルコキシ基及び１
個のハロゲン置換低級アルコキシ基が置換したフェニル基、フェニル環上に１個のハロゲ
ン置換低級アルコキシ基及び１個のシクロＣ３－８アルキル低級アルコキシ基が置換した
フェニル基又はフェニル環上に１個のハロゲン置換低級アルコキシ基及び１個の低級アル
ケニルオキシ基が置換したフェニル基を示し、
Ｒ２が、低級アルコキシフェニル基又は低級アルキルピリジル基を示し、
Ｗが、下記式(i)で表される二価の基を示し、
式(i)　－Ｙ１－Ａ１－
ここで、Ａ１は、Ｃ１－４アルキレン基を示し、Ｙ１は、－Ｃ（＝Ｏ）－Ｎ（Ｒ３）－を
示し、Ｒ３は、水素原子を示す一般式（１）のオキサゾール化合物である、
項４に記載の医薬。
項７．　オキサゾール化合物は、
N-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-イソブトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-
メチルピコリンアミド、
N-[2-(3-シクロブチルメトキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメ
チル]-3-メチルピコリンアミド、
N-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-イソブトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-
エトキシベンズアミド、
N-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-エトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2－エト
キシベンズアミド、
N-[2-(3-アリルオキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-
エトキシベンズアミド、
N-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-イソプロポキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2
-エトキシベンズアミド、
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル
メチル]-2-エトキシベンズアミド、又は
N-[2-(3-ブテニルオキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2
-エトキシベンズアミド
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である、
項６に記載の医薬。
項８．　ホスホジエステラーゼ４介在性及び／又は腫瘍壊死因子－α介在性疾患を治療又
は予防するための項１～７のいずれかに記載の医薬。
項９．　アトピー性皮膚炎を治療又は予防するための項８に記載の医薬。
項１０．　項１～７のいずれかに記載のオキサゾール化合物又はその塩を有効成分とする
ホスホジエステラーゼ４阻害剤及び／又は腫瘍壊死因子－α産生抑制剤。
項１１．　有効成分として項１～７のいずれかに記載のオキサゾール化合物又はその塩及
び薬学的に許容される担体を含む医薬組成物。
項１２．　有効成分として項１～７のいずれかに記載のオキサゾール化合物又はその塩及
び薬学的に許容される担体を含む医薬組成物の製造方法。
【００１５】
　上記一般式（１）において、Ｒ１はフェニル基が好ましい。Ｒ１のフェニル基上には、
(1-2)ハロゲン置換又は未置換の低級アルコキシ基、(1-3)低級アルケニルオキシ基、(1-4
)低級アルキニルオキシ基及び(1-5)シクロＣ３－８アルキル低級アルコキシ基からなる群
から選ばれた基が好ましくは１～３個、より好ましくは２個置換しているのがよい。
【００１６】
　上記一般式（１）において、Ｒ２はフェニル基及びピリジル基が好ましい。Ｒ２のフェ
ニル基及びピリジル基上には、(2-2)ハロゲン置換又は未置換の低級アルコキシ基、(2-3)
ハロゲン置換又は未置換の低級アルキル基、(2-4)低級アルケニルオキシ基及び(2-5)ハロ
ゲン原子からなる群から選ばれた基が好ましくは１～３個、より好ましくは１個置換して
いるのがよい。
【００１７】
　上記一般式（１）において、Ｗは、下記式(i)－Ｙ１－Ａ１－で表される二価の基であ
るのが好ましい。Ａ１は、低級アルキレン基が好ましい。Ｙ１は、－Ｃ（＝Ｏ）－又は－
Ｃ（＝Ｏ）－Ｎ（Ｒ３）－が好ましい。Ｒ３は、水素原子であるのが好ましい。
【００１８】
　本発明のオキサゾール化合物のうち、下記一般式（１Ａ）で表されるオキサゾール化合
物又はその塩が好ましく、下記一般式（１Ｂ）で表されるオキサゾール化合物又はその塩
がより好ましい。
【００１９】
　一般式（１Ａ）：
【００２０】
【化２】

【００２１】
［式中、Ｒ１は、フェニル基上に、下記(1-2)、(1-3)、(1-4)及び(1-5)からなる群から選
ばれた少なくとも１種の置換基を２個有するフェニル基を示す。
(1-2) ハロゲン置換又は未置換の低級アルコキシ基；
(1-3) 低級アルケニルオキシ基；
(1-4) 低級アルキニルオキシ基；及び
(1-5) シクロＣ３－８アルキル低級アルコキシ基；
Ｒ２は、フェニル基又はピリジル基を示す。フェニル基及びピリジル基上には、下記(2-2
)、(2-3)、(2-4)及び(2-5)からなる群から選ばれた少なくとも１種の置換基が１個以上置
換していてもよい。
(2-2) ハロゲン置換又は未置換の低級アルコキシ基；
(2-3) ハロゲン置換又は未置換の低級アルキル基；
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(2-4) 低級アルケニルオキシ基；及び
(2-5) ハロゲン原子；
Ｗは、下記式(i)で表される二価の基を示す。
式(i)　－Ｙ１－Ａ１－
ここで、Ａ１は、低級アルキレン基を示す。
Ｙ１は、－Ｃ（＝Ｏ）－又は－Ｃ（＝Ｏ）－Ｎ（Ｒ３）－を示す。
Ｒ３は、水素原子を示す。］
　一般式（１Ｂ）：
【００２２】
【化３】

【００２３】
［式中、Ｒ１は、フェニル環上に２個の低級アルコキシ基が置換したフェニル基、フェニ
ル環上に１個の低級アルコキシ基及び１個のシクロＣ３－８アルキル低級アルコキシ基が
置換したフェニル基、フェニル環上に１個の低級アルコキシ基及び１個のハロゲン置換低
級アルコキシ基が置換したフェニル基、フェニル環上に１個の低級アルコキシ基及び１個
の低級アルケニルオキシ基が置換したフェニル基、フェニル環上に１個のハロゲン置換低
級アルコキシ基及び１個のシクロＣ３－８アルキル低級アルコキシ基が置換したフェニル
基、フェニル環上に１個のハロゲン置換低級アルコキシ基及び１個の低級アルケニルオキ
シ基が置換したフェニル基又はフェニル環上に２個のハロゲン置換低級アルコキシ基が置
換したフェニル基を示す。
Ｒ２は、低級アルコキシフェニル基、低級アルケニルオキシフェニル基、ハロゲン置換低
級アルコキシフェニル基、低級アルキルピリジル基又はフェニル環上に１個の低級アルコ
キシ基及び１個のハロゲン原子が置換したフェニル基を示す。
Ｗは、下記式(i)で表される二価の基を示す。
式(i)　－Ｙ１－Ａ１－
ここで、Ａ１は、Ｃ１－４アルキレン基を示す。
Ｙ１は、－Ｃ（＝Ｏ）－又は－Ｃ（＝Ｏ）－Ｎ（Ｒ３）－を示す。
Ｒ３は、水素原子を示す。］
　以下、本発明を更に、詳細に説明する。
【００２４】
　一般式（１）で表される化合物
　一般式（１）において、Ｒ１は、アリール基を示す。該アリール基上には、(1-1)ヒド
ロキシ基、(1-2)ハロゲン置換又は未置換の低級アルコキシ基、(1-3)低級アルケニルオキ
シ基、(1-4)低級アルキニルオキシ基、(1-5)シクロＣ３－８アルキル低級アルコキシ基、
(1-6)シクロＣ３－８アルキルオキシ基、(1-7)シクロＣ３－８アルケニルオキシ基、(1-8
)ジヒドロインデニルオキシ基、(1-9)ヒドロキシ低級アルコキシ基、(1-10)オキシラニル
低級アルコキシ基、及び(1-11)保護されたヒドロキシ基からなる群より選択された少なく
とも１種の置換基が１～３個、好ましくは２個置換していてもよい。
【００２５】
　一般式（１）において、Ｒ２は、アリール基又は窒素原子含有複素環基を示す。該アリ
ール基及び複素環基上には、(2-1)ヒドロキシ基、(2-2)ハロゲン置換又は未置換の低級ア
ルコキシ基、(2-3)ハロゲン置換又は未置換の低級アルキル基、(2-4)低級アルケニルオキ
シ基、(2-5)ハロゲン原子、(2-6)低級アルカノイル基、(2-7)低級アルキルチオ基、(2-8)
低級アルキルスルホニル基、(2-9)オキソ基、及び(2-10)低級アルコキシ低級アルコキシ
基からなる群より選択された少なくとも１種の置換基が１～３個、好ましくは１個置換し
ていてもよい。
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【００２６】
　一般式（１）において、Ｗは、下記式(i)又は式(ii)で表される二価の基を示す。
【００２７】
 式(i)　－Ｙ１－Ａ１－
 式(ii) －Ｙ２－Ｃ（＝Ｏ）－
ここで、Ａ１は、低級アルケニレン基、又はヒドロキシ基及び低級アルコキシカルボニル
基からなる群から選ばれた少なくとも１種の置換基を１～３個、好ましくは１個有してい
てもよい低級アルキレン基を示す。
Ｙ１は、直接結合、－Ｃ（＝Ｏ）－、－Ｃ（＝Ｏ）－Ｎ（Ｒ３）－、－Ｎ（Ｒ４）－Ｃ（
＝Ｏ）－、－Ｓ（Ｏ）ｍ－ＮＨ－又は－Ｓ（Ｏ）ｎ－を示す。
Ｒ３及びＲ４は、各々水素原子又は低級アルキル基を示す。ｍ及びｎは、各々０～２の整
数を示す。
Ｙ２は、ピペラジンジイル基、或いは下記式(iii)又は式(iv)で表される二価の基を示す
。
【００２８】
 式(iii) －Ｃ（＝Ｏ）－Ａ２－Ｎ（Ｒ５）－
 式(iv) －Ａ３－Ｎ（Ｒ６）－
Ａ２及びＡ３は、各々低級アルキレン基を示す。
Ｒ５及びＲ６は、各々水素原子又は低級アルキル基を示す。
【００２９】
　アリール基としては、フェニル、ナフチル基等を挙げることができる。
【００３０】
　ハロゲン原子としては、例えば、フッ素原子、塩素原子、臭素原子、ヨウ素原子等が挙
げられる。
【００３１】
　低級アルキル基とは、炭素原子が１ないし６から構成される直鎖状又は分岐鎖状のアル
キル基であって、例えばメチル、エチル、ｎ－プロピル，イソプロピル、ｎ－ブチル、イ
ソブチル、ｔｅｒｔ－ブチル、ｓｅｃ－ブチル、１－エチルプロピル、ｎ－ペンチル、ネ
オペンチル、ｎ－ヘキシル、イソヘキシル、３－メチルペンチル基等を挙げることができ
る。
【００３２】
　ハロゲン置換もしくは未置換の低級アルキル基とは、上記定義された炭素原子が１ない
し６から構成される直鎖状又は分岐鎖状のアルキル基及びハロゲン原子が１～７個置換し
た前記アルキル基である。その例としては、例えば、メチル、エチル、ｎ－プロピル，イ
ソプロピル、ｎ－ブチル、イソブチル、ｔｅｒｔ－ブチル、ｓｅｃ－ブチル、１－エチル
プロピル、ｎ－ペンチル、ネオペンチル、ｎ－ヘキシル、イソヘキシル、３－メチルペン
チル、フルオロメチル、ジフルオロメチル、トリフルオロメチル、クロロメチル、ジクロ
ロメチル、トリクロロメチル、ブロモメチル、ジブロモメチル、ジクロロフルオロメチル
、２－フルオロエチル、２，２－ジフルオロエチル、２，２，２－トリフルオロエチル、
ペンタフルオロエチル、２－クロロエチル、３，３，３－トリフルオロプロピル、ヘプタ
フルオロプロピル、ヘプタフルオロイソプロピル、３－クロロプロピル、２－クロロプロ
ピル、３－ブロモプロピル、４，４，４－トリフルオロブチル、４，４，４，３，３－ペ
ンタフルオロブチル、４－クロロブチル、４－ブロモブチル、２－クロロブチル、５，５
，５－トリフルオロペンチル、５－クロロペンチル、６，６，６－トリフルオロへキシル
、６－クロロヘキシル基等を挙げることができる。
【００３３】
　低級アルケニルオキシ基とは、二重結合を１～３個有する炭素数２～６の直鎖又は分枝
鎖状アルケニル基と酸素原子で構成される基である。低級アルケニルオキシ基は、トラン
ス体及びシス体の両者を包含する。より具体的には、ビニルオキシ、１－プロペニルオキ
シ、２－プロペニルオキシ、１－メチル－１－プロペニルオキシ、２－メチル－１－プロ



(12) JP 4986927 B2 2012.7.25

10

20

30

40

50

ペニルオキシ、２－メチル－２－プロペニルオキシ、２－プロペニルオキシ、２－ブテニ
ルオキシ、１－ブテニルオキシ、３－ブテニルオキシ、２－ペンテニルオキシ、１－ペン
テニルオキシ、３－ペンテニルオキシ、４－ペンテニルオキシ、１，３－ブタジエニルオ
キシ、１，３－ペンタジエニルオキシ、２－ペンテン－４－イルオキシ、３－メチル－２
－ブテニルオキシ、２－ヘキセニルオキシ、１－ヘキセニルオキシ、５－へキセニルオキ
シ、３－ヘキセニルオキシ、４－へキセニルオキシ、３，３－ジメチル－１－プロペニル
オキシ、２－エチル－１－プロペニルオキシ、１，３，５－ヘキサトリエニルオキシ、１
，３－ヘキサジエニルオキシ、１，４－ヘキサジエニルオキシ基等が含まれる。
【００３４】
　低級アルキニルオキシ基としては、三重結合を１～３個有する炭素数２～６の直鎖又は
分枝鎖状アルキニル基と酸素原子で構成される基を挙げることができる。より具体的には
、エチニルオキシ、２－プロピニルオキシ、２－ブチニルオキシ、３－ブチニルオキシ、
１－メチル－２－プロピニルオキシ、２－ペンチニルオキシ、２－ヘキシニルオキシ基等
が含まれる。
【００３５】
　シクロＣ３－８アルキル基としては、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、シクロオクチル等が挙げられる。
【００３６】
　低級アルコキシ基としては、好ましくは炭素数１～６の直鎖又は分枝鎖状アルコキシ基
を挙げることができる。具体的には、メトキシ、エトキシ、ｎ－プロポキシ、イソプロポ
キシ、ｎ－ブトキシ、イソブトキシ、ｔｅｒｔ－ブトキシ、ｓｅｃ－ブトキシ、１－エチ
ルプロポキシ、ｎ－ペントキシ、ネオペントキシ、ｎ－ヘキシルオキシ、イソヘキシルオ
キシ、３－メチルペントキシ基等が含まれる。
【００３７】
　シクロＣ３－８アルキル低級アルコキシ基としては、前記例示のシクロＣ３－８アルキ
ル基を１～３個、好ましくは１個有する、前記例示の低級アルコキシ基を挙げることがで
きる。より具体的には、シクロプロピルメトキシ、シクロブチルメトキシ、シクロヘキシ
ルメトキシ、２－シクロプロピルエトキシ、１－シクロブチルエトキシ、シクロペンチル
メトキシ、３－シクロペンチルプロポキシ、４－シクロヘキシルブトキシ、５－シクロヘ
プチルペントキシ、６－シクロオクチルヘキシルオキシ、１，１－ジメチル－２－シクロ
ヘキシルエトキシ、２－メチル－３－シクロプロピルプロポキシ基等が含まれる。
【００３８】
　シクロＣ３－８アルキルオキシ基としては、例えば、シクロプロピルオキシ、シクロブ
チルオキシ、シクロペンチルオキシ、シクロヘキシルオキシ、シクロヘプチルオキシ、シ
クロオクチルオキシ基等を挙げることができる。
【００３９】
　シクロＣ３－８アルケニルオキシ基としては、例えば、シクロプロペニルオキシ、シク
ロブテニルオキシ、シクロペンテニルオキシ、シクロヘキセニルオキシ、シクロヘプテニ
ルオキシ、シクロオクテニルオキシ基等を挙げることができる。
【００４０】
　ジヒドロインデニルオキシ基としては、例えば、２，３－ジヒドロインデン－１－イル
オキシ、２，３－ジヒドロインデン－２－イルオキシ基等が挙げられる。
【００４１】
　ヒドロキシ低級アルコキシ基としては、ヒドロキシ基を１～５個、好ましくは１～３個
有する低級アルコキシ基（好ましくは炭素数１～６の直鎖又は分枝鎖状アルコキシ基）を
挙げることができる。より具体的には、ヒドロキシメチルオキシ、２－ヒドロキシエチル
オキシ、１－ヒドロキシエチルオキシ、３－ヒドロキシプロピルオキシ、２，３－ジヒド
ロキシプロピルオキシ、４－ヒドロキシブチルオキシ、３，４－ジヒドロキシブチルオキ
シ、１，１－ジメチル－２－ヒドロキシエチルオキシ、５－ヒドロキシペンチルオキシ、
６－ヒドロキシヘキシルオキシ、３，３－ジメチル－３－ヒドロキシプロピルオキシ、２
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－メチル－３－ヒドロキシプロピルオキシ、２，３，４－トリヒドロキシブチルオキシ、
ペルヒドロキシヘキシルオキシ基等が含まれる。
【００４２】
　オキシラニル低級アルコキシ基としては、例えばオキシラニルメトキシ、２－オキシラ
ニルエトキシ、１－オキシラニルエトキシ、３－オキシラニルプロポキシ、４－オキシラ
ニルブトキシ、５－オキシラニルペンチルオキシ、６－オキシラニルヘキシルオキシ、１
，１－ジメチル－２－オキシラニルエトキシ、２－メチル－３－オキシラニルプロポキシ
基等のオキシラニル基を１～２個有する炭素数が１～６の直鎖又は分枝鎖状アルコキシ基
を挙げることができる。
【００４３】
　保護されたヒドロキシ基の保護基としては、例えば低級アルカノイル基等のアシル基、
１個以上の適当な置換基を有していてもよいフェニル（低級）アルキル（例えばベンジル
、フェネチル、３－フェニルプロピル、４－メトキシベンジル、トリチル等）、トリ置換
シリル［例えばトリ（低級）アルキルシリル（例えばトリメチルシリル、ｔ－ブチルジメ
チルシリル等）等］、テトラヒドロピラニル基等が挙げられる。
【００４４】
　窒素原子含有複素環基としては、例えばピロリジニル、イミダゾリジニル、ピペリジル
、ヘキサヒドロピリミジニル、ピペラジニル、オクタヒドロイソインドリル、アゼパニル
、アゾカニル、ピロリル、ジヒドロピロリル、イミダゾリル、ジヒドロイミダゾリル、ト
リアゾリル、ジヒドロトリアゾリル、ピラゾリル、ピリジル又はそのＮ－酸化物、ジヒド
ロピリジル、ピリミジニル、ジヒドロピリミジニル、ピラジニル、ジヒドロピラジニル、
ピリダジニル、テトラゾリル、インドリル、イソインドリル、インドリニル、イソインド
リニル、ヘキサヒドロイソインドリニル、ベンゾイミダゾリル、キノリル、イソキノリル
、インダゾリル、キナゾリニル、ジヒドロキナゾリニル、ベンゾトリアゾリル、カルバゾ
リル、オキサゾリル、イソオキサゾリル、オキサジアゾリル、オキサゾリジニル、イソオ
キサゾリジニル、モルホリニルベンゾオキサゾリル、ジヒドロベンゾオキサゾリル、ベン
ゾオキサジニル、ジヒドロベンゾオキサジニル、ベンゾオキサゾリル、ベンゾオキサジア
ゾリル、チアゾリル、ジヒドロチアゾリル、イソチアゾリル、チアジアゾリル、ジヒドロ
チアジニル、チアゾリジニル、ベンゾチアゾリル、ベンゾチアジアゾリル基等が挙げられ
る。
【００４５】
　ハロゲン置換もしくは未置換の低級アルコキシ基とは、炭素原子が１ないし６から構成
される直鎖状又は分岐鎖状のアルコキシ基及びハロゲン原子が１～７個置換した前記アル
コキシ基であって、例えば、メトキシ、エトキシ、ｎ－プロポキシ、イソプロポキシ、ｎ
－ブトキシ、イソブトキシ、ｔｅｒｔ－ブトキシ、ｓｅｃ－ブトキシ、１－エチルプロポ
キシ、ｎ－ペントキシ、ネオペントキシ、ｎ－ヘキシルオキシ、イソヘキシルオキシ、３
－メチルペントキシ、フルオロメトキシ、ジフルオロメトキシ、トリフルオロメトキシ、
クロロメトキシ、ジクロロメトキシ、トリクロロメトキシ、ブロモメトキシ、ジブロモメ
トキシ、ジクロロフルオロメトキシ、２－フルオロエトキシ、２，２－ジフルオロエトキ
シ、２，２，２－トリフルオロエトキシ、ペンタフルオロエトキシ、２－クロロエトキシ
、３，３，３－トリフルオロプロポキシ、ヘプタフルオロプロポキシ、ヘプタフルオロイ
ソプロポキシ、３－クロロプロポキシ、２－クロロプロポキシ、３－ブロモプロポキシ、
４，４，４－トリフルオロブトキシ、４，４，４，３，３－ペンタフルオロブトキシ、４
－クロロブトキシ、４－ブロモブトキシ、２－クロロブトキシ、５，５，５－トリフルオ
ロペントキシ、５－クロロペントキシ、６，６，６－トリフルオロへキシルオキシ、６－
クロロヘキシルオキシ基等を挙げることができる。
【００４６】
　低級アルカノイル基としては、例えばホルミル、アセチル、プロピオニル、ブチリル、
イソブチリル、ペンタノイル、ｔｅｒｔ－ブチルカルボニル、ヘキサノイル基等の炭素数
１～６の直鎖又は分枝鎖状アルカノイル基が挙げられる。
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　低級アルキルチオ基としては、例えばメチルチオ、エチルチオ、ｎ－プロピルチオ、イ
ソプロピルチオ、ｎ－ブチルチオ、ｔｅｒｔ－ブチルチオ、ｎ－ペンチルチオ、ｎ－ヘキ
シルチオ基等の炭素数１～６の直鎖又は分枝鎖状アルキルチオ基を挙げることができる。
【００４８】
　低級アルキルスルホニル基としては、好ましくは炭素数１～６の直鎖又は分枝鎖状アル
キルスルホニル基を挙げることができる。より具体的には、メチルスルホニル、エチルス
ルホニル、ｎ－プロピルスルホニル、イソプロピルスルホニル、ｎ－ブチルスルホニル、
イソブチルスルホニル、ｔｅｒｔ－ブチルスルホニル、ｓｅｃ－ブチルスルホニル、ｎ－
ペンチルスルホニル、イソペンチルスルホニル、ネオペンチルスルホニル、ｎ－ヘキシル
スルホニル、イソヘキシルスルホニル、３－メチルペンチルスルホニル基等が含まれる。
【００４９】
　低級アルケニレン基としては、例えばビニリデン、プロピニレン、ブテニレン基等の２
重結合を１～３個有する炭素数２～６の直鎖又は分枝鎖状アルケニレン基を例示できる。
【００５０】
　低級アルコキシカルボニル基としては、好ましくは炭素数１～６の直鎖又は分枝鎖状ア
ルコキシとカルボニル基とで構成される基を挙げることができる。具体的には、メトキシ
カルボニル、エトキシカルボニル、ｎ－プロポキシカルボニル、イソプロポキシカルボニ
ル、ｎ－ブトキシカルボニル、イソブトキシカルボニル、ｔｅｒｔ－ブトキシカルボニル
、ｓｅｃ－ブトキシカルボニル、ｎ－ペントキシカルボニル、ネオペントキシカルボニル
、ｎ－ヘキシルオキシカルボニル、イソヘキシルオキシカルボニル、３－メチルペントキ
シカルボニル基等が含まれる。
【００５１】
　低級アルキレン基としては、例えばエチレン、トリメチレン、２－メチルトリメチレン
、２，２－ジメチルトリメチレン、１－メチルトリメチレン、メチルメチレン、エチルメ
チレン、テトラメチレン、ペンタメチレン、ヘキサメチレン基等の炭素数１～６の直鎖又
は分枝鎖状アルキレン基を挙げることができる。
【００５２】
　低級アルコキシ低級アルコキシ基としては、２つのアルコキシ部分が各々炭素数１～６
の直鎖又は分枝鎖状アルコキシ基であるアルコキシアルコキシ基を挙げることができ、具
体的には、メトキシメトキシ、２－メトキシエトキシ、３－メトキシプロポキシ、４－メ
トキシブトキシ、５－メトキシペントキシ、６－メトキシヘキシルオキシ、エトキシメト
キシ、２－エトキシエトキシ、ｎ－プロポキシメトキシ、イソプロポキシメトキシ、ｎ－
ブトキシメトキシ等を例示できる。
【００５３】
　Ｃ１－４アルキレン基としては、例えばエチレン、トリメチレン、２－メチルトリメチ
レン、２，２－ジメチルトリメチレン、１－メチルトリメチレン、メチルメチレン、エチ
ルメチレン、テトラメチレン基等の炭素数１～４の直鎖又は分枝鎖状アルキレン基を挙げ
ることができる。
【００５４】
　一般式（１）で表される化合物の製造方法
　上記一般式（１）で表されるオキサゾール化合物は、種々の方法により製造され得るが
、その一例を示せば、例えば下記反応式－１で示される方法により製造される。
【００５５】
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【化４】

【００５６】
［式中、Ｒ１、Ｒ２及びＷは一般式（１）におけるそれらと同じ。Ｘはハロゲン原子を示
す。］
　化合物（１）は、化合物（２）と化合物（３）とを反応させることにより製造される。
【００５７】
　化合物（２）と化合物（３）との反応は、通常、適当な溶媒中で行われる。溶媒として
は、反応を阻害しない溶媒であれば公知のものを広く使用できる。このような溶媒として
は、例えば、ジメチルホルムアミド、ジメチルスルホキシド、アセトニトリル等の非プロ
トン性極性溶媒；アセトン、メチルエチルケトン等のケトン系溶媒；ベンゼン、トルエン
、キシレン、テトラリン、流動パラフィン等の炭化水素系溶媒；メタノール、エタノール
、イソプロパノール、ｎ－ブタノール、ｔｅｒｔ－ブタノール等のアルコール系溶媒；テ
トラヒドロフラン、ジオキサン、ジプロピルエーテル、ジエチルエーテル、ジメトキシエ
タン、ジグライム等のエーテル系溶媒；酢酸エチル、酢酸メチル等のエステル系溶媒；及
びこれらの混合溶媒等が挙げられる。これらの溶媒は、水が含まれていてもよい。
【００５８】
　化合物（２）及び化合物（３）の使用割合は、化合物（２）１モルに対して、化合物（
３）を、通常０．５～５モル、好ましくは０．５～３モルとするのがよい。
【００５９】
　化合物（２）と化合物（３）との反応は、通常－２０～２００℃、好ましくは０～１５
０℃で、３０分～６０時間、好ましくは１～３０時間攪拌を続けることにより行われる。
【００６０】
　原料として用いられる化合物（３）は、入手が容易な公知化合物である。化合物（２）
は、新規化合物を包含し、該化合物の製造方法については後述する通りである（反応式－
９）。
【００６１】
　一般式（１）で表されるオキサゾール化合物のうち、Ｗが－Ｙ１－Ａ１－で表される二
価の基を示し、Ｙ１が－Ｃ（＝Ｏ）－Ｎ（Ｒ３）－を示す化合物（以下「化合物（１ａ）
」という）は、例えば下記反応式－２に示す方法により製造される。
【００６２】
【化５】

【００６３】
［式中、Ｒ１、Ｒ２、Ｒ３及びＡ１は、一般式（１）におけるそれらと同じ。］
　化合物（１ａ）は、化合物（４）又はカルボキシ基におけるその反応性誘導体及び化合
物（５）又はアミノ基もしくはイミノ基におけるその反応性誘導体を反応させることによ
り製造される。
【００６４】
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　化合物（４）のカルボキシ基における好適な反応性誘導体としては、酸ハロゲン化物、
酸無水物、活性化アミド、活性化エステル等が挙げられる。反応性誘導体の好適な例とし
ては、酸塩化物；酸アジ化物；例えばジアルキルリン酸、フェニルリン酸、ジフェニルリ
ン酸、ジベンジルリン酸、ハロゲン化リン酸等の置換されたリン酸、ジアルキル亜リン酸
、亜硫酸、チオ硫酸、硫酸、例えばメタンスルホン酸等のスルホン酸、例えば酢酸、プロ
ピオン酸、酪酸、イソ酪酸、ピバリン酸、ペンタン酸、イソペンタン酸、２－エチル酪酸
、トリクロロ酢酸等の脂肪族カルボン酸又は例えば安息香酸等の芳香族カルボン酸のよう
な酸との混合酸無水物；対称酸無水物；イミダゾール、４－置換イミダゾール、ジメチル
ピラゾール、トリアゾール又はテトラゾールとの活性化アミド；又は例えば、シアノメチ
ルエステル、メトキシメチルエステル、ジメチルイミノメチルエステル、ビニルエステル
、プロパルギルエステル、ｐ－ニトロフェニルエステル、２，４－ジニトロフェニルエス
テル、トリクロロフェニルエステル、ペンタクロロフェニルエステル、メシルフェニルエ
ステル等の活性化エステル、又は例えばＮ，Ｎ－ジメチルヒドロキシルアミン、１－ヒド
ロキシ－２－（１Ｈ）－ピリドン、Ｎ－ヒドロキシスクシンイミド、Ｎ－ヒドロキシフタ
ルイミド、１－ヒドロキシ－１Ｈ－ベンゾトリアゾール等のＮ－ヒドロキシ化合物とのエ
ステル等が挙げられる。これらの反応性誘導体は使用すべき化合物（４）の種類に従って
それらの中から任意に選択することができる。
【００６５】
　上記反応において化合物（４）を遊離酸の形又はその塩の形で使用する場合には、縮合
剤の存在下に反応を行うのが望ましい。縮合剤としては、この分野で公知のものを広く使
用でき、例えば、Ｎ，Ｎ'－ジシクロヘキシルカルボジイミド；Ｎ－シクロヘキシル－Ｎ'
－モルホリノエチルカルボジイミド；Ｎ－シクロヘキシル－Ｎ'－（４－ジエチルアミノ
シクロヘキシル）カルボジイミド；Ｎ，Ｎ'－ジエチルカルボジイミド；Ｎ，Ｎ'－ジイソ
プロピルカルボジイミド；Ｎ－エチル－Ｎ'－（３－ジメチルアミノプロピル）カルボジ
イミド又はその塩酸塩；Ｎ，Ｎ'－カルボニルビス（２－メチルイミダゾール）；ペンタ
メチレンケテン－Ｎ－シクロヘキシルイミン；ジフェニルケテン－Ｎ－シクロヘキシルイ
ミン；エトキシアセチレン、１－アルコキシ－１－クロロエチレン；亜リン酸トリアルキ
ル；ポリリン酸エチル；ポリリン酸イソプロピル；オキシ塩化リン（塩化ホスホリル）；
三塩化リン；ホスホリルアジ化ジフェニル；塩化チオニル；塩化オキサリル；例えばクロ
ロギ酸エチル、クロロギ酸イソプロピル等のハロギ酸低級アルキル；トリフェニルホスフ
ィン；２－エチル－７－ヒドロキシベンズイソオキサゾリウム塩；２－エチル－５－（ｍ
－スルホフェニル）イソオキサゾリウムヒドロキシド分子内塩；ヘキサフルオロリン酸ベ
ンゾトリアゾール－１－イル－オキシ－トリス（ジメチルアミノ）ホスホニウム；１－（
ｐ－クロロベンゼンスルホニルオキシ）－６－クロロ－１Ｈ－ベンゾトリアゾール；Ｎ，
Ｎ－ジメチルホルムアミドと塩化チオニル、ホスゲン、クロロギ酸トリクロロメチル、オ
キシ塩化リン等との反応によって調製したいわゆるビルスマイヤー試薬等が挙げられる。
また、上記縮合剤の存在下、Ｎ－ヒドロキシスクシンイミド、Ｎ－ヒドロキシフタルイミ
ド、１－ヒドロキシ－１Ｈ－ベンゾトリアゾール等の活性エステル化剤の共存下に反応を
行うのがさらに望ましい。
【００６６】
　化合物（５）のアミノ基もしくはイミノ基における好適な反応性誘導体としては、化合
物（５）とアルデヒド、ケトン等のようなカルボニル化合物との反応によって生成するシ
ッフの塩基型イミノ又はそのエナミン型互変異性体；化合物（５）とビス（トリメチルシ
リル）アセトアミド、モノ（トリメチルシリル）アセトアミド、ビス（トリメチルシリル
）尿素等のようなシリル化合物との反応によって生成するシリル誘導体；化合物（５）と
三塩化リン又はホスゲン等との反応によって生成する誘導体等が挙げられる。
【００６７】
　本反応は、通常、反応に悪影響を及ぼさない慣用の溶媒中で行われる。溶媒としては、
例えば、水；メタノール、エタノール、イソプロパノール、ｎ－ブタノール、トリフルオ
ロエタノール、エチレングリコール等のアルコール系溶媒；アセトン、メチルエチルケト
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ピルエーテル、ジグライム等のエーテル系溶媒；酢酸メチル、酢酸エチル等のエステル系
溶媒；アセトニトリル、Ｎ，Ｎ－ジメチルホルムアミド、ジメチルスルホキシド等の非プ
ロトン性極性溶媒；ｎ－ペンタン、ｎ－ヘキサン、ｎ－ヘプタン、シクロヘキサン等の炭
化水素系溶媒；塩化メチレン、塩化エチレン等のハロゲン化炭化水素系溶媒；又は他の有
機溶媒、或いはこれらの混合溶媒等が挙げられる。
【００６８】
　この反応は、塩基の存在下で行ってもよい。塩基としては、公知の無機塩基及び有機塩
基を広く使用できる。無機塩基としては、例えば、アルカリ金属（例えば、ナトリウム、
カリウム等）、炭酸水素アルカリ金属（例えば、炭酸水素リチウム、炭酸水素ナトリウム
、炭酸水素カリウム等）、アルカリ金属水酸化物（例えば、水酸化リチウム、水酸化ナト
リウム、水酸化カリウム、水酸化セシウム等）、炭酸アルカリ金属（例えば、炭酸リチウ
ム、炭酸ナトリウム、炭酸カリウム、炭酸セシウム等）、アルカリ金属低級アルコキシド
（例えば、ナトリウムメトキシド、ナトリウムエトキシド等）、アルカリ金属水素化物（
例えば、水素化ナトリウム、水素化カリウム等）が挙げられる。有機塩基としては、例え
ば、トリアルキルアミン（例えば、トリメチルアミン、トリエチルアミン、Ｎ－エチルジ
イソプロピルアミン等）、ピリジン、キノリン、ピペリジン、イミダゾール、ピコリン、
ジメチルアミノピリジン、ジメチルアニリン、Ｎ－メチルモルホリン、１，５－ジアザビ
シクロ［４．３．０］ノナ－５－エン（ＤＢＮ）、１，４－ジアザビシクロ［２．２．２
］オクタン（ＤＡＢＣＯ）、１，８－ジアザビシクロ［５．４．０］ウンデカ－７－エン
（ＤＢＵ）等が挙げられる。また、これらの塩基が液状の場合、溶媒として兼用すること
ができる。
【００６９】
　これらの塩基は、１種単独で又は２種以上混合して使用される。
【００７０】
　塩基の使用量は、化合物（４）１モルに対して、通常０．１～１０モル、好ましくは０
．１～３モルである。
【００７１】
　上記反応式－１における化合物（４）と化合物（５）との使用割合は、通常後者１モル
に対し、前者を少なくとも１モル、好ましくは１～５モル程度である。
【００７２】
　反応温度は特に限定されず、通常、冷却下、室温下及び加熱下のいずれでも反応が行わ
れる。好ましくは、室温～１００℃の温度条件下に３０分～３０時間、好ましくは３０分
～５時間反応させるのがよい。
【００７３】
　上記反応において、出発原料として用いられる化合物（４）は、入手が容易な公知の化
合物である。化合物（５）は新規化合物を包含する。化合物（５）の製造方法については
後述する（反応式－１０）。
【００７４】
　一般式（１）で表されるオキサゾール化合物のうち、Ｗが－Ｙ１－Ａ１－で表される二
価の基を示し、Ｙ１が－Ｃ（＝Ｏ）－を示し、Ａ１が低級アルコキシカルボニル基を１個
有する低級アルキレン基を示す化合物（以下「化合物（１ｂ）」という）は、例えば下記
反応式－３に示す方法により製造される。
【００７５】
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【化６】

【００７６】
［式中、Ｒ１及びＲ２は、一般式（１）におけるそれらと同じ。Ｒ７及びＲ８は各々低級
アルキル基を、Ａ１ａは、Ｃ１－５アルキレン基を示す。］
　一般式（１ｂ）における－ＣＯＯＲ８基は、一般式（１）においてＡ１で定義される低
級アルコキシカルボニル基と同じものである。Ｒ７で定義される低級アルキル基は、上述
した低級アルキル基と同じものでよい。
【００７７】
　Ａ１ａで示されるＣ１－５アルキレン基としては、例えばエチレン、トリメチレン、２
－メチルトリメチレン、２，２－ジメチルトリメチレン、１－メチルトリメチレン、メチ
ルメチレン、エチルメチレン、テトラメチレン、ペンタメチレン基等の炭素数１～５の直
鎖又は分枝鎖状アルキレン基を挙げることができる。
【００７８】
　化合物（１ｂ）は、化合物（６）と化合物（７）とを反応させることにより製造される
。
【００７９】
　本反応は、通常、反応に悪影響を及ぼさない慣用の溶媒中で行われる。溶媒としては、
例えば、水；メタノール、エタノール、イソプロパノール、ｎ－ブタノール、トリフルオ
ロエタノール、エチレングリコール等のアルコール系溶媒；アセトン、メチルエチルケト
ン等のケトン系溶媒；テトラヒドロフラン、ジオキサン、ジエチルエーテル、ジメトキシ
エタン、ジグライム等のエーテル系溶媒；酢酸メチル、酢酸エチル等のエステル系溶媒；
アセトニトリル、Ｎ，Ｎ－ジメチルホルムアミド、ジメチルスルホキシド、Ｎ－メチルピ
ロリドン等の非プロトン性極性溶媒；塩化メチレン、塩化エチレン等のハロゲン化炭化水
素系溶媒；又は他の有機溶媒、或いはこれらの混合溶媒等が挙げられる。
【００８０】
　この反応は、通常、適当な塩基の存在下に行うことができる。塩基としては、公知の無
機塩基及び有機塩基を広く使用できる。無機塩基としては、例えば、アルカリ金属（例え
ば、リチウム、ナトリウム、カリウム等）、炭酸水素アルカリ金属（例えば、炭酸水素リ
チウム、炭酸水素ナトリウム、炭酸水素カリウム等）、アルカリ金属水酸化物（例えば、
水酸化リチウム、水酸化ナトリウム、水酸化カリウム、水酸化セシウム等）、炭酸アルカ
リ金属（例えば、炭酸リチウム、炭酸ナトリウム、炭酸カリウム、炭酸セシウム等）、ア
ルカリ金属低級アルコキシド（例えば、ナトリウムメトキシド、ナトリウムエトキシド、
カリウムｔｅｒｔ－ブトキシド、ナトリウムｔｅｒｔ－ブトキシド、ナトリウムｔｅｒｔ
－ペントキシド、等）、アルカリ金属水素化物（例えば、水素化ナトリウム、水素化カリ
ウム等）等が挙げられる。有機塩基としては、例えば、トリアルキルアミン（例えば、ト
リメチルアミン、トリエチルアミン、Ｎ－エチルジイソプロピルアミン等）、ピリジン、
キノリン、ピペリジン、イミダゾール、ピコリン、ジメチルアミノピリジン、ジメチルア
ニリン、Ｎ－メチルモルホリン、１，５－ジアザビシクロ［４．３．０］ノン－５－エン
（ＤＢＮ）、１，４－ジアザビシクロ［２．２．２］オクタン（ＤＡＢＣＯ）、１，８－
ジアザビシクロ［５．４．０］ウンデカ－７－エン（ＤＢＵ）等が挙げられる。また、こ
れらの塩基が液状の場合、溶媒として兼用することができる。これらの塩基は、１種単独
で又は２種以上混合して使用される。
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【００８１】
　塩基の使用量は、化合物（６）１モルに対して、通常０．５～１０モル、好ましくは０
．５～６モルである。
【００８２】
　化合物（６）と化合物（７）との使用割合は、通常後者１モルに対し、前者を少なくと
も１モル、好ましくは１～５モル程度である。
【００８３】
　反応温度は特に限定されず、通常、冷却下、室温下及び加熱下のいずれでも反応が行わ
れる。好ましくは、室温～１５０℃の温度条件下に３０分～６０時間、好ましくは１～３
０時間反応させるのがよい。
【００８４】
　上記反応において、出発原料として用いられる化合物（６）は、入手が容易な公知の化
合物である。化合物（７）は、新規化合物を包含する。化合物（７）の製造方法について
は後述する（反応式－１１）。
【００８５】
　一般式（１）で表されるオキサゾール化合物のうち、Ｗが－Ｙ１－Ａ１－で表される二
価の基を示し、Ａ１が低級アルキレン基を示す化合物（以下「化合物（１ｄ）」という）
は、対応するＡ１が低級アルコキシカルボニル基を有する低級アルキレン基を示す化合物
（以下「化合物（１ｃ）」という）から、下記反応式－４に示す方法により製造される。
【００８６】
【化７】

【００８７】
［式中、Ｒ１、Ｒ２及びＹ１は、一般式（１）におけるそれらと同じ。Ａ１ｂは、低級ア
ルコキシカルボニル基を有する低級アルキレン基を、Ａ１ｃは低級アルキレン基をそれぞ
れ示す。］
　化合物（１ｄ）は、化合物（１ｃ）を加水分解脱炭酸反応に付すことにより製造される
。
【００８８】
　本反応は、通常、反応に悪影響を及ぼさない慣用の溶媒中で行われる。溶媒としては、
例えば、水；メタノール、エタノール、イソプロパノール、ｎ－ブタノール、トリフルオ
ロエタノール、エチレングリコール等のアルコール系溶媒；アセトン、メチルエチルケト
ン等のケトン系溶媒；テトラヒドロフラン、ジオキサン、ジエチルエーテル、ジメトキシ
エタン、ジグライム等のエーテル系溶媒；酢酸メチル、酢酸エチル等のエステル系溶媒；
アセトニトリル、Ｎ，Ｎ－ジメチルホルムアミド、ジメチルスルホキシド、Ｎ－メチルピ
ロリドン等の非プロトン性極性溶媒；塩化メチレン、塩化エチレン等のハロゲン化炭化水
素系溶媒；又は他の有機溶媒、或いはこれらの混合溶媒を挙げることができる。
【００８９】
　化合物（１ｃ）の加水分解脱炭酸は、通常、酸性条件下で行われる。例えば、化合物（
１ｃ）を適当な溶媒に懸濁又は溶解した液に、酸を加え、０～１２０℃で撹拌することに
より行われる。
【００９０】
　使用される酸としては、例えば、トリフルオロ酢酸、酢酸等の有機酸、塩酸、臭素酸、
臭化水素酸、硫酸等の無機酸等を挙げることができる。これらの酸のうち、有機酸は、そ
れ自身反応溶媒としても兼用できる。
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【００９１】
　酸の使用量は、化合物（１ｃ）１モルに対して、通常０．５～３０モル、好ましくは０
．５～１０モルである。
【００９２】
　反応温度は、通常０～１２０℃、好ましくは室温～１１０℃である。反応時間は、通常
３０分～２４時間、好ましくは３０分～１２時間、より好ましくは１～８時間である。
【００９３】
　一般式（１）で表されるオキサゾール化合物のうち、Ｒ１がフェニル基であり、フェニ
ル環上に水酸基が置換した本発明化合物（以下「化合物（１ｆ）」という）は、対応する
Ｒ１がフェニル基であり、フェニル環上に保護されたヒドロキシ基が置換した本発明化合
物（以下「化合物（１ｅ）」という）から、下記反応式－５に示す方法により製造される
。
【００９４】
【化８】

【００９５】
［式中、Ｒ２及びＷは、一般式（１）におけるそれらと同じ。Ｒ９は保護されたヒドロキ
シ基を示す。Ｒ１０は、一般式（１）においてＲ１で定義されたアリール基上の置換基(1
-2)、(1-3)、(1-4)、(1-5)、(1-6)、(1-7)、(1-8)、(1-9)又は(1-10)と同一の基を示す。
ｍは１～５を、ｑは０～４をそれぞれ示す。ｍ個のＲ９は、同一であっても異なっていて
もよい。ｑ個のＲ１０は、同一であっても異なっていてもよい。ただし、ｍ+ｑ≦５を満
足するものとする。］
　化合物（１ｆ）は、化合物（１ｅ）をヒドロキシ保護基の脱離反応に付すことにより製
造できる。
【００９６】
　脱離反応には、加水分解、水素化分解等の慣用の方法を適用できる。
【００９７】
　本反応は、通常、反応に悪影響を及ぼさない慣用の溶媒中で行われる。溶媒としては、
例えば、水；メタノール、エタノール、イソプロパノール、ｎ－ブタノール、トリフルオ
ロエタノール、エチレングリコール等のアルコール系溶媒；アセトン、メチルエチルケト
ン等のケトン系溶媒；テトラヒドロフラン、ジオキサン、ジエチルエーテル、ジメトキシ
エタン、ジグライム等のエーテル系溶媒；酢酸メチル、酢酸エチル等のエステル系溶媒；
アセトニトリル、Ｎ，Ｎ－ジメチルホルムアミド、ジメチルスルホキシド、Ｎ－メチルピ
ロリドン等の非プロトン性極性溶媒；塩化メチレン、塩化エチレン等のハロゲン化炭化水
素系溶媒；又は他の有機溶媒が挙げられる。
【００９８】
　（ｉ）加水分解：
　加水分解は、塩基もしくは酸（ルイス酸を含む）の存在下で実施するのが好ましい。
【００９９】
　塩基としては、公知の無機塩基及び有機塩基を広く使用できる。好適な無機塩基として
は、例えばアルカリ金属（例えばナトリウム、カリウム等）、アルカリ土類金属（例えば
マグネシウム、カルシウム等）、これらの水酸化物、炭酸塩又は炭酸水素塩等が挙げられ
る。好適な有機塩基としては、例えば、トリアルキルアミン（例えばトリメチルアミン、
トリエチルアミン等）、ピコリン、１，５－ジアザビシクロ［４，３，０］ノナ－５－エ
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【０１００】
　酸としては、公知の有機酸及び無機酸を広く使用できる。好適な有機酸としては、例え
ば、蟻酸、酢酸、プロピオン酸等の脂肪酸；トリクロロ酢酸、トリフルオロ酢酸等のトリ
ハロ酢酸等が挙げられる。好適な無機酸としては、例えば、塩酸、臭化水素酸、硫酸、塩
化水素、臭化水素等が挙げられる。ルイス酸としては、例えば、三フッ化ホウ素エーテル
錯体、三臭化ホウ素、塩化アルミニウム、塩化第二鉄等が挙げられる。
【０１０１】
　酸としてトリハロ酢酸又はルイス酸を用いる場合には、カチオン捕捉剤（例えばアニソ
ール、フェノール等）の存在下で実施するのが好ましい。
【０１０２】
　塩基又は酸の使用量は、加水分解に必要な量である限り、特に制限されない。
【０１０３】
　反応温度は、通常０～１２０℃、好ましくは室温～１００℃、より好ましくは室温～８
０℃である。反応時間は、通常３０分～２４時間、好ましくは３０分～１２時間、より好
ましくは１～８時間である。
【０１０４】
　（ii）水素化分解：
　水素化分解には、公知の水素化分解方法を広く適用できる。このような水素化分解方法
としては、例えば、化学還元、接触還元等が挙げられる。
【０１０５】
　化学還元に使用される好適な還元剤は、水素化物（例えばヨウ化水素、硫化水素、水素
化アルミニウムリチウム、水素化硼素ナトリウム、水素化シアノ硼素ナトリウム等）もし
くは金属（例えば錫、亜鉛、鉄等）又は金属化合物（例えば塩化クロム、酢酸クロム等）
と有機酸又は無機酸（例えば蟻酸、酢酸、プロピオン酸、トリフルオロ酢酸、ｐ－トルエ
ンスルホン酸、塩酸、臭化水素酸等）との組合せである。
【０１０６】
　接触還元に使用される好適な触媒は、白金触媒（例えば白金板、海綿状白金、白金黒、
コロイド状白金、酸化白金、白金線等）、パラジウム触媒（例えば海綿状パラジウム、パ
ラジウム黒、酸化パラジウム、パラジウム炭素、パラジウム／硫酸バリウム、パラジウム
／炭酸バリウム等）、ニッケル触媒（例えば還元ニッケル、酸化ニッケル、ラネーニッケ
ル等）、コバルト触媒（例えば還元コバルト、ラネーコバルト等）、鉄触媒（例えば還元
鉄等）等である。
【０１０７】
　なお、化学還元に使用される上記の酸が液状である場合には、それらを溶媒として兼用
することもできる。
【０１０８】
　化学還元に用いられる還元剤及び接触還元に用いられる触媒の使用量は、特に制限がな
く、通常の使用量でよい。
【０１０９】
　反応温度は、通常０～１２０℃、好ましくは室温～１００℃、より好ましくは室温～８
０℃である。反応時間は、通常３０分～２４時間、好ましくは３０分～１０時間、より好
ましくは３０分～４時間である。
【０１１０】
　一般式（１）で表されるオキサゾール化合物のうち、Ｒ１がフェニル基であり、フェニ
ル環上にＲ１１Ｏ－基が置換した本発明化合物（以下「化合物（１ｇ）」という）は、対
応する化合物（１ｆ）から、下記反応式－６に示す方法により製造される。
【０１１１】
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【化９】

【０１１２】
［式中、Ｒ２及びＷは、一般式（１）におけるそれらと同じ。Ｒ１０、ｍ及びｑは、前記
に同じ。Ｘ１は、ハロゲン原子又はハロゲン原子と同様の置換反応を起こす基を、Ｒ１１

Ｏは、一般式（１）においてＲ１で定義されたアリール基上の置換基(1-2)、(1-3)、(1-4
)、(1-5)、(1-6)、(1-7)、(1-8)、(1-9)又は(1-10)と同一の基を示す。ｍ個のＲ１１Ｏは
、同一であっても異なっていてもよい。］
　化合物（８）において、Ｘ１で示されるハロゲン原子は、フッ素原子、塩素原子、臭素
原子又はヨウ素原子である。
【０１１３】
　Ｘ１で示されるハロゲン原子と同様の置換反応を起こす基としては、例えば、低級アル
カンスルホニルオキシ基、アリールスルホニルオキシ基、アラルキルスルホニルオキシ基
等が挙げられる。
【０１１４】
　低級アルカンスルホニルオキシ基としては、具体的には、メタンスルホニルオキシ、エ
タンスルホニルオキシ、イソプロパンスルホニルオキシ、ｎ－プロパンスルホニルオキシ
、ｎ－ブタンスルホニルオキシ、ｔｅｒｔ－ブタンスルホニルオキシ、ｎ－ペンタンスル
ホニルオキシ、ｎ－ヘキサンスルホニルオキシ基等の炭素数が１～６の直鎖又は分枝鎖状
のアルカンスルホニルオキシ基等を例示できる。
【０１１５】
　アリールスルホニルオキシ基としては、例えば、フェニルスルホニルオキシ基、ナフチ
ルスルホニルオキシ基等を挙げることができる。これらのフェニル環上には、例えば、炭
素数１～６の直鎖又は分枝鎖状アルキル基、炭素数１～６の直鎖又は分枝鎖状アルコキシ
基、ニトロ基及びハロゲン原子なる群より選ばれた置換基を１～３個有していてもよい。
このようなアリールスルホニルオキシ基の具体例としては、フェニルスルホニルオキシ、
４－メチルフェニルスルホニルオキシ、２－メチルフェニルスルホニルオキシ、４－ニト
ロフェニルスルホニルオキシ、４－メトキシフェニルスルホニルオキシ、２－ニトロフェ
ニルスルホニルオキシ、３－クロロフェニルスルホニルオキシ等を例示できる。ナフチル
スルホニルオキシ基の具体例としては、α－ナフチルスルホニルオキシ、β－ナフチルス
ルホニルオキシ基等を例示できる。
【０１１６】
　アラルキルスルホニルオキシ基としては、例えばフェニル環上に置換基として炭素数１
～６の直鎖又は分枝鎖状アルキル基、炭素数１～６の直鎖又は分枝鎖状アルコキシ基、ニ
トロ基及びハロゲン原子なる群より選ばれた基を１～３個有することのあるフェニル基が
置換した炭素数１～６の直鎖又は分枝鎖状のアルキルスルホニルオキシ基、ナフチル基が
置換した炭素数１～６の直鎖又は分枝鎖状のアルキルスルホニルオキシ基等を挙げること
ができる。上記フェニル基が置換したアルキルスルホニルオキシ基の具体例としては、ベ
ンジルホニルオキシ、２－フェニルエチルスルホニルオキシ、４－フェニルブチルスルホ
ニルオキシ、２－メチルベンジルスルホニルオキシ、４－メトキシベンジルスルホニルオ
キシ、４－ニトロベンジルスルホニルオキシ、３－クロロベンジルスルホニルオキシ等を
例示できる。上記ナフチル基が置換したアルキルスルホニルオキシ基の具体例としては、
α－ナフチルメチルスルホニルオキシ、β－ナフチルメチルスルホニルオキシ基等を例示
できる。
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【０１１７】
　化合物（１ｇ）は、化合物（１ｆ）と化合物（８）とを反応させるか、又は化合物（１
ｆ）と化合物（８'）とを反応させることにより製造される。
【０１１８】
　化合物（１ｆ）と化合物（８）との反応につき、説明する。
【０１１９】
　化合物（１ｆ）と化合物（８）との反応は、通常、反応に悪影響を及ぼさない慣用の溶
媒中で行われる。溶媒としては、例えば、水；メタノール、エタノール、イソプロパノー
ル、ｎ－ブタノール、トリフルオロエタノール、エチレングリコール等のアルコール系溶
媒；アセトン、メチルエチルケトン等のケトン系溶媒；テトラヒドロフラン、ジオキサン
、ジエチルエーテル、ジグライム等のエーテル系溶媒；酢酸メチル、酢酸エチル等のエス
テル系溶媒；アセトニトリル、Ｎ，Ｎ－ジメチルホルムアミド、ジメチルスルホキシド等
の非プロトン性極性溶媒；塩化メチレン、塩化エチレン等のハロゲン化炭化水素系溶媒；
又は他の有機溶媒、或いはこれらの混合溶媒等が挙げられる。
【０１２０】
　化合物（１ｆ）と化合物（８）との反応は、通常、塩基の存在下で行われる。塩基とし
ては、公知の無機塩基及び有機塩基を使用できる。無機塩基としては、例えば、アルカリ
金属（例えば、ナトリウム、カリウム等）、炭酸水素アルカリ金属（例えば、炭酸水素リ
チウム、炭酸水素ナトリウム、炭酸水素カリウム等）、アルカリ金属水酸化物（例えば、
水酸化リチウム、水酸化ナトリウム、水酸化カリウム、水酸化セシウム等）、炭酸アルカ
リ金属（例えば、炭酸リチウム、炭酸ナトリウム、炭酸カリウム、炭酸セシウム等）、ア
ルカリ金属低級アルコキシド（例えば、ナトリウムメトキシド、ナトリウムエトキシド等
）、アルカリ金属水素化物（例えば、水素化ナトリウム、水素化カリウム等）等が挙げら
れる。有機塩基としては、トリアルキルアミン（例えば、トリメチルアミン、トリエチル
アミン、Ｎ－エチルジイソプロピルアミン等）、ピリジン、キノリン、ピペリジン、イミ
ダゾール、ピコリン、ジメチルアミノピリジン、ジメチルアニリン、Ｎ－メチルモルホリ
ン、１，５－ジアザビシクロ［４．３．０］ノン－５－エン（ＤＢＮ）、１，４－ジアザ
ビシクロ［２．２．２］オクタン（ＤＡＢＣＯ）、１，８－ジアザビシクロ［５．４．０
］ウンデカ－７－エン（ＤＢＵ）等が挙げられる。また、これらの塩基が液状の場合、溶
媒として兼用することができる。これらの塩基は、１種単独で又は２種以上混合して使用
される。
【０１２１】
　塩基の使用量は、化合物（１ｆ）１モルに対して、通常０．５～１０モル、好ましくは
０．５～６モルである。
【０１２２】
　上記反応は、必要に応じて、反応促進剤として、ヨウ化カリウム、ヨウ化ナトリウム等
のヨウ化アルカリ金属を反応系内に添加して行うことができる。
【０１２３】
　化合物（１ｆ）と化合物（８）との使用割合は、通常前者１モルに対し、後者を少なく
とも１モル、好ましくは１～５モル程度とすればよい。
【０１２４】
　反応温度は特に限定されず、通常、冷却下、室温下及び加熱下のいずれでも反応が行わ
れる。好ましくは、室温付近の温度条件下に１～３０時間反応させるのがよい。
【０１２５】
　次に、化合物（１ｆ）と化合物（８'）との反応につき、説明する。
【０１２６】
　化合物（１ｆ）と化合物（８'）との反応は、通常、反応に悪影響を及ぼさない慣用の
溶媒中で行われる。溶媒としては、例えば、水；メタノール、エタノール、イソプロパノ
ール、ｎ－ブタノール、トリフルオロエタノール、エチレングリコール等のアルコール系
溶媒；アセトン、メチルエチルケトン等のケトン系溶媒；テトラヒドロフラン、ジオキサ
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ステル系溶媒；アセトニトリル、Ｎ，Ｎ－ジメチルホルムアミド、ジメチルスルホキシド
等の非プロトン性極性溶媒；ベンゼン、トルエン、キシレン等の芳香族炭化水素系溶媒；
塩化メチレン、塩化エチレン等のハロゲン化炭化水素系溶媒；又は他の有機溶媒、或いは
これらの混合溶媒等が挙げられる。
【０１２７】
　この反応は、通常、ジイソプロピルアゾジカルボキシレート、ジエチルアゾジカルボキ
シレート等のアゾジカルボン酸ジアルキルエステル類の存在下、トリフェニルホスフィン
、トリ（ｎ－ブチル）ホスフィン等のホスフィンリガンドの共存下で行われる。アゾジカ
ルボン酸ジアルキルエステルの使用量は、一般式（１ｆ）の化合物１モルに対して、通常
０．５～１０モル、好ましくは０．５～６モルである。ホスフィンリガンドの使用量は、
一般式（１ｆ）の化合物１モルに対して、通常０．５～１０モル、好ましくは０．５～６
モルである。
【０１２８】
　化合物（１ｆ）と化合物（８'）との反応は、場合により、適当な塩基の存在下に行う
ことができる。塩基としては、公知の無機塩基及び有機塩基を広く使用できる。無機塩基
としては、例えば、アルカリ金属（例えば、ナトリウム、カリウム等）、炭酸水素アルカ
リ金属（例えば、炭酸水素リチウム、炭酸水素ナトリウム、炭酸水素カリウム等）、アル
カリ金属水酸化物（例えば、水酸化リチウム、水酸化ナトリウム、水酸化カリウム、水酸
化セシウム等）、炭酸アルカリ金属（例えば、炭酸リチウム、炭酸ナトリウム、炭酸カリ
ウム、炭酸セシウム等）、アルカリ金属低級アルコキシド（例えば、ナトリウムメトキシ
ド、ナトリウムエトキシド等）、アルカリ金属水素化物（例えば、水素化ナトリウム、水
素化カリウム等）等が挙げられる。有機塩基としては、例えば、トリアルキルアミン（例
えば、トリメチルアミン、トリエチルアミン、Ｎ－エチルジイソプロピルアミン等）、ピ
リジン、キノリン、ピペリジン、イミダゾール、ピコリン、ジメチルアミノピリジン、ジ
メチルアニリン、Ｎ－メチルモルホリン、１，５－ジアザビシクロ［４．３．０］ノナ－
５－エン（ＤＢＮ）、１，４－ジアザビシクロ［２．２．２］オクタン（ＤＡＢＣＯ）、
１，８－ジアザビシクロ［５．４．０］ウンデカ－７－エン（ＤＢＵ）等が挙げられる。
また、これらの塩基が液状の場合、溶媒として兼用することができる。これらの塩基は、
１種単独で又は２種以上混合して使用される。
【０１２９】
　塩基の使用量は、一般式（１ｆ）の化合物１モルに対して、通常０．５～１０モル、好
ましくは０．５～６モルである。
【０１３０】
　化合物（１ｆ）と化合物（８'）との使用割合は、通常前者１モルに対し、後者を少な
くとも１モル、好ましくは１～５モル程度とすればよい。
【０１３１】
　反応温度は特に限定されず、通常、冷却下、室温下及び加熱下のいずれでも反応が行わ
れる。好ましくは、室温付近の温度条件下に１～３０時間反応させるのがよい。
【０１３２】
　上記反応において、出発原料として用いられる化合物（８）及び（８'）は、いずれも
入手が容易な公知の化合物である。
【０１３３】
　一般式（１）で表されるオキサゾール化合物のうち、Ｗが－Ｙ１－Ａ１－で表される二
価の基を示し、Ｙ１が－Ｃ（＝Ｏ）を示し、Ａ１が低級アルケニレン基を示す化合物（以
下「化合物（１ｈ）」という）は、例えば下記反応式－７に示す方法により製造される。
【０１３４】
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【化１０】

【０１３５】
［式中、Ｒ１及びＲ２は、一般式（１）におけるそれらと同じ。Ａ１ｄはＣ２－４アルケ
ニル基、Ｃ１－４アルキレン基、又は直接結合を示す。］
　ここで、Ｃ３－４アルケニル基及びＣ１－４アルキレン基は、共に、直鎖状及び分枝鎖
状のいずれであってもよい。－ＣＨ＝ＣＨ－Ａ１ｄ－が一般式（１）においてＡ１で定義
された低級アルケニレン基に該当する。
【０１３６】
　化合物（１ｈ）は、化合物（９）と化合物（１０）とを反応させることにより製造され
る。
【０１３７】
　本反応は、通常、反応に悪影響を及ぼさない慣用の溶媒中で行われる。溶媒としては、
例えば、水；メタノール、エタノール、イソプロパノール、ｎ－ブタノール、トリフルオ
ロエタノール、エチレングリコール等のアルコール系溶媒；アセトン、メチルエチルケト
ン等のケトン系溶媒；テトラヒドロフラン、ジオキサン、ジエチルエーテル、ジメトキシ
エタン、ジグライム等のエーテル系溶媒；酢酸メチル、酢酸エチル等のエステル系溶媒；
アセトニトリル、Ｎ，Ｎ－ジメチルホルムアミド、ジメチルスルホキシド、Ｎ－メチルピ
ロリドン等の非プロトン性極性溶媒；塩化メチレン、塩化エチレン等のハロゲン化炭化水
素系溶媒；又は他の有機溶媒、或いはこれらの混合溶媒等を挙げることができる。
【０１３８】
　この反応は、塩基の存在下で行ってもよい。塩基としては、公知の無機塩基及び有機塩
基を広く使用できる。無機塩基としては、アルカリ金属（例えば、リチウム、ナトリウム
、カリウム等）、炭酸水素アルカリ金属（例えば、炭酸水素リチウム、炭酸水素ナトリウ
ム、炭酸水素カリウム等）、アルカリ金属水酸化物（例えば、水酸化リチウム、水酸化ナ
トリウム、水酸化カリウム、水酸化セシウム等）、炭酸アルカリ金属（例えば、炭酸リチ
ウム、炭酸ナトリウム、炭酸カリウム、炭酸セシウム等）、アルカリ金属低級アルコキシ
ド（例えば、ナトリウムメトキシド、ナトリウムエトキシド、カリウムｔｅｒｔ－ブトキ
シド、ナトリウムｔｅｒｔ－ブトキシド等）、アルカリ金属水素化物（例えば、水素化ナ
トリウム、水素化カリウム等）等が挙げられる。有機塩基としては、例えば、トリアルキ
ルアミン（例えば、トリメチルアミン、トリエチルアミン、Ｎ－エチルジイソプロピルア
ミン等）、ピリジン、キノリン、ピペリジン、イミダゾール、ピコリン、ジメチルアミノ
ピリジン、ジメチルアニリン、Ｎ－メチルモルホリン、１，５－ジアザビシクロ［４．３
．０］ノナ－５－エン（ＤＢＮ）、１，４－ジアザビシクロ［２．２．２］オクタン（Ｄ
ＡＢＣＯ）、１，８－ジアザビシクロ［５．４．０］ウンデカ－７－エン（ＤＢＵ）等が
挙げられる。また、これらの塩基が液状の場合、溶媒として兼用することができる。これ
らの塩基は、１種単独で又は２種以上混合して使用される。
【０１３９】
　塩基の使用量は、化合物（９）１モルに対して、通常０．５～１０モル、好ましくは０
．５～６モルである。
【０１４０】
　化合物（９）と化合物（１０）との使用割合は、通常前者１モルに対し、後者を少なく
とも１モル、好ましくは１～５モル程度とすればよい。
【０１４１】
　反応温度は特に限定されず、通常、冷却下、室温下及び加熱下のいずれでも反応が行わ
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れる。好ましくは、室温～１５０℃の温度条件下に３０分～６０時間、好ましくは１～３
０時間反応させるのがよい。
【０１４２】
　上記反応において、出発原料として用いられる化合物（９）は、入手が容易な公知の化
合物である。出発原料として用いられる化合物（１０）は、下記反応式－１２に示す方法
により製造される。
【０１４３】
　一般式（１）で表されるオキサゾール化合物のうち、Ｗが－Ｙ１－Ａ１－で表される二
価の基を示し、Ａ１が低級アルキレン基を示す化合物（以下「化合物（１ｊ）」という）
は、Ａ１が低級アルケニレン基を示す化合物（以下「化合物（１ｉ）」という）から、下
記反応式－８に示す方法により製造される。
【０１４４】
【化１１】

【０１４５】
［式中、Ｒ１及びＲ２は、一般式（１）におけるそれらと同じ。Ｙ１は、前記に同じ。Ａ
１ｅは低級アルケニレン基、Ａ１ｆは低級アルキレン基を示す。］
　化合物（１ｊ）は、化合物（１ｉ）を水素化分解することにより製造される。
【０１４６】
　この反応は、前記反応式－５において化合物（１ｅ）を水素化分解して化合物（１ｆ）
を得る反応と同様の反応条件下に行われる。従って、使用すべき試薬及び反応条件（例え
ば溶媒、反応温度等）については、反応式－５のところで記載した水素化分解のそれらと
同じでよい。
【０１４７】

【化１２】

【０１４８】
［式中、Ｒ２及びＷは、一般式（１）におけるそれらと同じ。Ｘは前記に同じ。］
　化合物（１１）のハロゲン化反応は、適当な溶媒中、ハロゲン化剤の存在下に行われる
。ここで使用されるハロゲン化剤としては、例えば、臭素、塩素等のハロゲン分子、塩化
ヨウ素、スルフリルクロリド、臭化第２銅等の銅化合物、Ｎ－ブロモコハク酸イミド、Ｎ
－クロロコハク酸イミド等のＮ－ハロゲン化コハク酸イミド等が挙げられる。使用される
溶媒としては、例えばジクロロメタン、ジクロロエタン、クロロホルム、四塩化炭素等の
ハロゲン化炭化水素類、酢酸、プロピオン酸等の脂肪酸、二硫化炭素等が挙げられる。ハ
ロゲン化剤は、化合物（１１）１モルに対して、通常１～１０モル、好ましくは１～５モ
ル使用するのがよい。該反応は、通常０℃～溶媒の沸点温度、好ましくは０～１００℃付
近にて通常５分～２０時間程度にて終了する。
【０１４９】
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　出発原料として用いられる化合物（５）のうち、Ｒ３が水素原子を示す化合物（以下、
「化合物（５ａ）」という）は、下記反応式－１０に示す方法により製造される。
【０１５０】
【化１３】

【０１５１】
［式中、Ｒ１及びＡ１は、一般式（１）におけるそれと同じ。Ｘ２及びＸ３は、各々、前
述のハロゲン原子又はハロゲン原子と同様の置換反応を起こす基を示す。Ｍはアルカリ金
属を示す。］
　Ｍで示されるアルカリ金属としてはナトリウム、カリウム等を例示できる。
【０１５２】
　化合物（１４）は、化合物（１２）と化合物（１３）とを反応させることにより製造さ
れる。
【０１５３】
　化合物（１２）と化合物（１３）との反応は、通常、反応に悪影響を及ぼさない慣用の
溶媒中で行われる。溶媒としては、例えば、水；メタノール、エタノール、イソプロパノ
ール、ｎ－ブタノール、トリフルオロエタノール、エチレングリコール等のアルコール系
溶媒；アセトン、メチルエチルケトン等のケトン系溶媒；テトラヒドロフラン、ジオキサ
ン、ジエチルエーテル、ジメトキシエタン、ジグライム等のエーテル系溶媒；酢酸メチル
、酢酸エチル等のエステル系溶媒；アセトニトリル、Ｎ，Ｎ－ジメチルホルムアミド、ジ
メチルスルホキシド、Ｎ－メチルピロリドン等の非プロトン性極性溶媒；塩化メチレン、
塩化エチレン等のハロゲン化炭化水素系溶媒；又は他の有機溶媒等が挙げられる。
【０１５４】
　化合物（１２）と化合物（１３）との使用割合は、通常前者１モルに対し、後者を少な
くとも１モル、好ましくは１～５モル程度とすればよい。化合物（１２）と化合物（１３
）との反応は、通常室温～２００℃、好ましくは室温～１５０℃で、３０分～６０時間、
好ましくは１～３０時間攪拌を続けることにより行われる。
【０１５５】
　化合物（１６）は、化合物（１５）と化合物（１４）とを反応させることにより製造さ
れる。
【０１５６】
　化合物（１５）と化合物（１４）との反応は、通常、反応に悪影響を及ぼさない慣用の
溶媒中で行われる。溶媒としては、例えば、水；メタノール、エタノール、イソプロパノ
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ール、ｎ－ブタノール、トリフルオロエタノール、エチレングリコール等のアルコール系
溶媒；アセトン、メチルエチルケトン等のケトン系溶媒；テトラヒドロフラン、ジオキサ
ン、ジエチルエーテル、ジグライム等のエーテル系溶媒；酢酸メチル、酢酸エチル等のエ
ステル系溶媒；アセトニトリル、Ｎ，Ｎ－ジメチルホルムアミド、ジメチルスルホキシド
等の非プロトン性極性溶媒；塩化メチレン、塩化エチレン等のハロゲン化炭化水素系溶媒
；又は他の有機溶媒、或いはこれらの混合溶媒等が挙げられる。
【０１５７】
　化合物（１５）と化合物（１４）との反応は、必要に応じて、反応促進剤として、ヨウ
化カリウム、ヨウ化ナトリウム等のヨウ化アルカリ金属を反応系内に添加して行うことが
できる。
【０１５８】
　化合物（１５）と化合物（１４）との使用割合は、通常前者１モルに対し、後者を少な
くとも１モル、好ましくは１～５モル程度とすればよい。
【０１５９】
　化合物（１５）と化合物（１４）との反応温度は特に限定されず、通常、冷却下、室温
下及び加熱下のいずれでも反応が行われる。好ましくは、室温～１００℃で１～６０時間
、好ましくは１～３０時間反応させるのがよい。
【０１６０】
　化合物（１５）と化合物（１４）との反応において、化合物（１５）に代えて、フタル
イミドを用い、塩基の存在下に反応を行ってもよい。塩基としては、公知の無機塩基及び
有機塩基を広く使用できる。無機塩基としては、例えば、アルカリ金属（例えば、リチウ
ム、ナトリウム、カリウム等）、炭酸水素アルカリ金属（例えば、炭酸水素リチウム、炭
酸水素ナトリウム、炭酸水素カリウム等）、アルカリ金属水酸化物（例えば、水酸化リチ
ウム、水酸化ナトリウム、水酸化カリウム、水酸化セシウム等）、炭酸アルカリ金属（例
えば、炭酸リチウム、炭酸ナトリウム、炭酸カリウム、炭酸セシウム等）、アルカリ金属
低級アルコキシド（例えば、ナトリウムメトキシド、ナトリウムエトキシド、カリウムｔ
ｅｒｔ－ブトキシド、ナトリウムｔｅｒｔ－ブトキシド等）、アルカリ金属水素化物（例
えば、水素化ナトリウム、水素化カリウム等）等が挙げられる。有機塩基としては、例え
ば、トリアルキルアミン（例えば、トリメチルアミン、トリエチルアミン、Ｎ－エチルジ
イソプロピルアミン等）、ピリジン、キノリン、ピペリジン、イミダゾール、ピコリン、
ジメチルアミノピリジン、ジメチルアニリン、Ｎ－メチルモルホリン、１，５－ジアザビ
シクロ［４．３．０］ノナ－５－エン（ＤＢＮ）、１，４－ジアザビシクロ［２．２．２
］オクタン（ＤＡＢＣＯ）、１，８－ジアザビシクロ［５．４．０］ウンデカ－７－エン
（ＤＢＵ）等が挙げられる。
【０１６１】
　塩基の使用量は、化合物（１４）１モルに対して、通常０．５～１０モル、好ましくは
０．５～６モルである。
【０１６２】
　化合物（５ａ）は、化合物（１６）と化合物（１７）とを反応させることにより製造さ
れる。
【０１６３】
　化合物（１６）と化合物（１７）との反応は、通常、反応に悪影響を及ぼさない慣用の
溶媒中で行われる。溶媒としては、例えば、水；メタノール、エタノール、イソプロパノ
ール、ｎ－ブタノール、トリフルオロエタノール、エチレングリコール等のアルコール系
溶媒；アセトン、メチルエチルケトン等のケトン系溶媒；テトラヒドロフラン、ジオキサ
ン、ジエチルエーテル、ジグライム等のエーテル系溶媒；酢酸メチル、酢酸エチル等のエ
ステル系溶媒；アセトニトリル、Ｎ，Ｎ－ジメチルホルムアミド、ジメチルスルホキシド
等の非プロトン性極性溶媒；塩化メチレン、塩化エチレン等のハロゲン化炭化水素系溶媒
；又は他の有機溶媒、或いはこれらの混合溶媒等が挙げられる。
【０１６４】
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　化合物（１６）と化合物（１７）との使用割合は、通常前者１モルに対し、後者を少な
くとも１モル、好ましくは１～５モル程度とすればよい。
【０１６５】
　化合物（１６）と化合物（１７）との反応温度は特に限定されず、通常、冷却下、室温
下及び加熱下のいずれでも反応が行われる。好ましくは、室温付近の温度条件下に１～３
０時間反応させるのがよい。
【０１６６】
【化１４】

【０１６７】
［式中、Ｒ１は、一般式（１）におけるそれと同じ。Ｒ８及びＡ１ａは、前記に同じ。Ｘ
４は、前述のハロゲン原子又はハロゲン原子と同様の置換反応を起こす基を示す。Ｒ１２

は、低級アルキル基を示す。］
　化合物（２０）は、化合物（１８）と化合物（１９）とを反応させることにより製造さ
れる。
【０１６８】
　化合物（１８）と化合物（１９）との反応は、通常、反応に悪影響を及ぼさない慣用の
溶媒中で行われる。溶媒としては、例えば、水；メタノール、エタノール、イソプロパノ
ール、ｎ－ブタノール、トリフルオロエタノール、エチレングリコール等のアルコール系
溶媒；アセトン、メチルエチルケトン等のケトン系溶媒；テトラヒドロフラン、ジオキサ
ン、ジエチルエーテル、ジメトキシエタン、ジグライム等のエーテル系溶媒；酢酸メチル
、酢酸エチル等のエステル系溶媒；アセトニトリル、Ｎ，Ｎ－ジメチルホルムアミド、ジ
メチルスルホキシド、Ｎ－メチルピロリドン等の非プロトン性極性溶媒；塩化メチレン、
塩化エチレン等のハロゲン化炭化水素系溶媒；又は他の有機溶媒、或いはこれらの混合溶
媒等が挙げられる。
【０１６９】
　化合物（１８）と化合物（１９）との反応は、通常、適当な塩基の存在下に行うことが
できる。塩基としては、公知の無機塩基及び有機塩基を広く使用できる。無機塩基として
は、例えば、アルカリ金属（例えば、リチウム、ナトリウム、カリウム等）、炭酸水素ア
ルカリ金属（例えば、炭酸水素リチウム、炭酸水素ナトリウム、炭酸水素カリウム等）、
アルカリ金属水酸化物（例えば、水酸化リチウム、水酸化ナトリウム、水酸化カリウム、
水酸化セシウム等）、炭酸アルカリ金属（例えば、炭酸リチウム、炭酸ナトリウム、炭酸
カリウム、炭酸セシウム等）、アルカリ金属低級アルコキシド（例えば、ナトリウムメト
キシド、ナトリウムエトキシド、カリウムｔｅｒｔ－ブトキシド、ナトリウムｔｅｒｔ－
ブトキシド等）、アルカリ金属水素化物（例えば、水素化ナトリウム、水素化カリウム等
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）等が挙げられる。有機塩基としては、例えば、トリアルキルアミン（例えば、トリメチ
ルアミン、トリエチルアミン、Ｎ－エチルジイソプロピルアミン等）、ピリジン、キノリ
ン、ピペリジン、イミダゾール、ピコリン、ジメチルアミノピリジン、ジメチルアニリン
、Ｎ－メチルモルホリン、１，５－ジアザビシクロ［４．３．０］ノン－５－エン（ＤＢ
Ｎ）、１，４－ジアザビシクロ［２．２．２］オクタン（ＤＡＢＣＯ）、１，８－ジアザ
ビシクロ［５．４．０］ウンデカ－７－エン（ＤＢＵ）等が挙げられる。また、これらの
塩基が液状の場合、溶媒として兼用することができる。
【０１７０】
　これらの塩基は、１種単独で又は２種以上混合して使用される。
【０１７１】
　塩基の使用量は、化合物（１８）１モルに対して、通常０．５～１０モル、好ましくは
０．５～６モルである。
【０１７２】
　上記反応式－１１における化合物（１８）と化合物（１９）との使用割合は、通常前者
１モルに対し、後者を少なくとも１モル、好ましくは１～５モル程度とすればよい。
【０１７３】
　反応温度は特に限定されず、通常、冷却下、室温下及び加熱下のいずれでも反応が行わ
れる。好ましくは、室温～１００℃の温度条件下に３０分～６０時間、好ましくは１～３
０時間反応させるのがよい。
【０１７４】
　化合物（７）は、化合物（２０）を加水分解脱炭酸反応に付すことにより製造される。
化合物（２０）の加水分解脱炭酸反応は、後述の参考例４８に示された方法又はこれと同
様の方法で実施でき、また、上述の反応式－４に示された方法又はこれと同様の方法で実
施できる。
【０１７５】
【化１５】

【０１７６】
［式中、Ｒ１は、一般式（１）におけるそれと同じ。Ｘ２及びＡ１ｄは、前記に同じ。］
　化合物（１０）は、化合物（２１）を酸化反応に付すことにより製造される。この反応
は後述の参考例６４に示された方法又はこれと同様の方法で実施でき、本反応は、通常、
反応に悪影響を及ぼさない慣用の溶媒中で行われる。溶媒としては、例えば、水；メタノ
ール、エタノール、イソプロパノール、ｎ－ブタノール、トリフルオロエタノール、エチ
レングリコール等のアルコール系溶媒；アセトン、メチルエチルケトン等のケトン系溶媒
；テトラヒドロフラン、ジオキサン、ジエチルエーテル、ジグライム等のエーテル系溶媒
；酢酸メチル、酢酸エチル等のエステル系溶媒；アセトニトリル、Ｎ，Ｎ－ジメチルホル
ムアミド、ジメチルスルホキシド等の非プロトン性極性溶媒；塩化メチレン、塩化エチレ
ン等のハロゲン化炭化水素系溶媒；又は他の有機溶媒、或いはこれらの混合溶媒等が挙げ
られる。
【０１７７】
　この反応は、通常、ジメチルスルホキシド、ヘキサメチレンテトラミン、トリエチルア
ミン－Ｎ－オキシド等の酸化剤を使用して行われる。
【０１７８】
　この反応は、場合により、適当な塩基の存在下に行うことができる。塩基としては、公
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知の無機塩基及び有機塩基を広く使用できる。無機塩基としては、例えば、アルカリ金属
（例えば、ナトリウム、カリウム等）、炭酸水素アルカリ金属（例えば、炭酸水素リチウ
ム、炭酸水素ナトリウム、炭酸水素カリウム等）、アルカリ金属水酸化物（例えば、水酸
化リチウム、水酸化ナトリウム、水酸化カリウム、水酸化セシウム等）、炭酸アルカリ金
属（例えば、炭酸リチウム、炭酸ナトリウム、炭酸カリウム、炭酸セシウム等）、アルカ
リ金属低級アルコキシド（例えば、ナトリウムメトキシド、ナトリウムエトキシド等）、
アルカリ金属水素化物（例えば、水素化ナトリウム、水素化カリウム等）等が挙げられる
。有機塩基としては、例えば、トリアルキルアミン（例えば、トリメチルアミン、トリエ
チルアミン、Ｎ－エチルジイソプロピルアミン等）、ピリジン、キノリン、ピペリジン、
イミダゾール、ピコリン、ジメチルアミノピリジン、ジメチルアニリン、Ｎ－メチルモル
ホリン、１，５－ジアザビシクロ［４．３．０］ノナ－５－エン（ＤＢＮ）、１，４－ジ
アザビシクロ［２．２．２］オクタン（ＤＡＢＣＯ）、１，８－ジアザビシクロ［５．４
．０］ウンデカ－７－エン（ＤＢＵ）等が挙げられる。また、これらの塩基が液状の場合
、溶媒として兼用することができる。これらの塩基は、１種単独で又は２種以上混合して
使用される。
【０１７９】
　酸化剤の使用量は、化合物（２１）１モルに対して、通常０．５～１０モル、好ましく
は０．５～６モルである。
【０１８０】
　塩基の使用量は、化合物（２１）１モルに対して、通常０．５～１０モル、好ましくは
０．５～６モルである。
【０１８１】
　上記反応は、必要に応じて、反応促進剤として、ヨウ化カリウム、ヨウ化ナトリウム等
のヨウ化アルカリ金属を反応系内に添加して行うことができる。
【０１８２】
　反応温度は特に限定されず、通常、冷却下、室温下及び加熱下のいずれでも反応が行わ
れる。好ましくは、室温～１２０℃で、３０分～３０時間反応させるのがよい。
【０１８３】
　上記各反応式において用いられる原料化合物は、適当な塩であってもよく、また各反応
で得られた目的化合物も適当な塩を形成していてもよい。
【０１８４】
　上記各反応式で得られた各々の目的化合物は、反応混合物を、例えば、冷却した後、濾
過、濃縮、抽出等の単離操作によって粗反応生成物を分離し、カラムクロマトグラフィー
、再結晶等の通常の精製操作によって、反応混合物から単離精製することができる。
【０１８５】
　化合物（１）の好適な塩は、薬理的に許容される塩であって、例えば、アルカリ金属塩
（例えばナトリウム塩、カリウム塩等）、アルカリ土類金属塩（例えばカルシウム塩、マ
グネシウム塩等）等の金属塩、アンモニウム塩、炭酸アルカリ金属（例えば、炭酸リチウ
ム、炭酸カリウム、炭酸ナトリウム、炭酸セシウム等）、炭酸水素アルカリ金属（例えば
、炭酸水素リチウム、炭酸水素ナトリウム、炭酸水素カリウム等）、アルカリ金属水酸化
物（例えば、水酸化リチウム、水酸化ナトリウム、水酸化カリウム、水酸化セシウム等）
等の無機塩基の塩；例えば、トリ（低級）アルキルアミン（例えば、トリメチルアミン、
トリエチルアミン、Ｎ－エチルジイソプロピルアミン等）、ピリジン、キノリン、ピペリ
ジン、イミダゾール、ピコリン、ジメチルアミノピリジン、ジメチルアニリン、Ｎ－（低
級）アルキル－モルホリン（例えば、Ｎ－メチルモルホリン等）、ＤＢＮ、ＤＢＵ、ＤＡ
ＢＣＯ等の有機塩基の塩；塩酸塩、臭化水素酸塩、ヨウ化水素酸塩、硫酸塩、硝酸塩、リ
ン酸塩等の無機酸の塩；ギ酸塩、酢酸塩、プロピオン酸塩、シュウ酸塩、マロン酸塩、コ
ハク酸塩、フマル酸塩、マレイン酸塩、乳酸塩、リンゴ酸塩、クエン酸塩、酒石酸塩、ク
エン酸塩、炭酸塩、ピクリン酸塩、メタンスルホン酸塩、エタンスルホン酸塩、ｐ－トル
エンスルホン酸塩、グルタミン酸塩等の有機酸の塩等が挙げられる。
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【０１８６】
　また、各反応式において示された原料及び目的化合物に溶媒和物（例えば、水和物、エ
タノレート等）が付加された形態の化合物も、各々の一般式に含まれる。好ましい溶媒和
物としては水和物が挙げられる。
【０１８７】
　本発明の一般式（１）で表される化合物には、幾何異性体、立体異性体、光学異性体等
の異性体も当然に包含される。
【０１８８】
　薬効効果及び用途
　一般式（１）で表される化合物、その光学活性体、又はそれらの塩（以下、これらを「
本発明化合物」と記す）は、ＰＤＥ４に対する特異的な阻害作用を有しており、ＰＤＥ４
阻害剤の有効成分として有用である。
【０１８９】
　また、本発明化合物は、そのＰＤＥ４に対する特異的阻害作用に基づいて、各種疾病の
予防及び治療剤として用いられる医薬組成物の有効成分として有用である。具体的には、
ＰＤＥ４に対する特異的阻害作用に基づいて予防及び治療効果が得られた疾病として、様
々の起源発生の急性及び慢性（特に炎症性及びアレルゲン誘発の）気道疾病（例えば気管
支喘息、慢性閉塞性肺疾患等）；皮膚病（殊に、増殖性、炎症性及びアレルギー性の種類
）（例えば、乾癬（尋常性）、毒性及びアレルギー性接触湿疹、アトピー性皮膚炎、円形
脱毛症、並びに他の増殖性、炎症性及びアレルギー性皮膚病）；アルツハイマー型及びパ
ーキンソン氏病等に関連する学習、記憶及び認識障害の等の神経機能異常に関連する疾患
；精神機能異常に関連する疾患（例えば、躁鬱病、分裂症、不安症等）；全身あるいは局
所の関節疾患（例えば、変形性膝関節症、関節リウマチ等）；胃腸域における広汎化炎症
（例えば、クローン病及び潰瘍性大腸炎）；上気道（咽頭腔、鼻）域及び隣接域（副鼻腔
、眼）におけるアレルギー性及び/又は慢性、免疫学的誤反応(immune-mediated inflamma
tory diseases)に起因する疾病（例えば、アレルギー性鼻炎/副鼻腔炎、慢性鼻炎/副鼻腔
炎、アレルギー性結膜炎）等が例示される。これらの中でも、アトピー性皮膚炎に対して
は、より効果的な予防及び治療効果を奏することができるので、該疾患は好適な予防及び
治療対象疾病の一つである。
【０１９０】
　本発明化合物を、ＰＤＥ４阻害剤、又は上記各種疾病の予防又は治療剤として使用する
場合、経口剤、注射剤、外用剤等の剤型で使用される。
【０１９１】
　経口剤とする場合、例えば、散剤、錠剤、顆粒剤、カプセル剤、シロップ剤、フィルム
剤、トローチ、液剤等の何れの形態に調製してもよい。当該経口剤は、薬学的に許容され
る基材や担体を含有でき、また必要に応じて、結合剤、崩壊剤、滑沢剤、湿潤化剤、緩衝
剤、保存剤、香料等の薬学的に許容される添加剤を任意に含有できる。
【０１９２】
　また、注射剤とする場合、生理食塩水やブドウ糖水溶液等に溶解した水溶液、或いは水
性懸濁液のいずれの形態に調製してもよい。
【０１９３】
　また、外用剤とする場合、例えば、液剤、油剤、ローション、リニメント剤、乳液、懸
濁液、クリーム、軟膏等の何れの形態に調製してもよい。当該外用剤は、通常外用剤に配
合される各種担体、基材又は添加剤、例えば水分、油分、界面活性剤、可溶化成分、乳化
剤、色素（染料、顔料）、香料、防腐剤、殺菌剤、増粘剤、酸化防止剤、金属封鎖剤、ｐ
Ｈ調製剤、防臭剤等を任意に含有できる。
【０１９４】
　本発明化合物をＰＤＥ４阻害剤、或いは上記各種疾病の予防又は治療剤として使用する
場合、本発明化合物の投与有効量及び投与回数については、使用する化合物の種類、投与
対象者の年齢や体重、症状、使用目的等によって異なり一律に規定することはできないが



(33) JP 4986927 B2 2012.7.25

10

20

30

40

50

、例えば、成人１日当たりの投与量として本発明化合物が０．１～１０００ｍｇに相当す
る量とし、１日１回から数回に分けて投与すればよい。
【０１９５】
　また、他の観点から、本発明により、有効量の本発明化合物をヒトを含む哺乳類動物に
投与する工程を含む、上記各種疾病の治療方法が提供される。
【０１９６】
　更に、本発明化合物には、ＴＮＦ－α産生抑制作用があるので、ＴＮＦ－α産生抑制剤
の有効成分としても有用である。ＴＮＦ－α産生抑制作用に基づく各種疾病としては、上
述のＰＤＥ４に対する特異的阻害作用に基づいて予防及び治療効果が得られた疾病が挙げ
られる。さらに、本発明化合物を含むＴＮＦ－α産生抑制剤において、剤型、投与方法、
投与量等については、前記のＰＤＥ４阻害剤、及び予防及び治療剤の場合と同様である。
【実施例】
【０１９７】
　以下、実施例を挙げて本発明を説明するが、本発明はこれらの実施例に限定されるもの
ではない。
【０１９８】
　参考例１
　イソバニリン酸25gをメタノール250mlに懸濁し、p-トルエンスルホン酸・１水和物1.5g
を加えて終夜加熱還流した。反応終了後メタノールを減圧留去し、残渣を飽和重曹水にて
中和後、酢酸エチルにて抽出した。飽和食塩水で二回洗浄後、有機層を分離して減圧濃縮
した。残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（n-ヘキサン：酢酸エチル=1:1）にて
精製することにより、24.5gの白色結晶3-ヒドロキシ-4-メトキシ安息香酸メチルを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.63-7.58 (2H, m), 6.67 (1H, d, J = 8.1 Hz), 5.63 (1H, s), 
3.98 (3H, s), 3.90 (3H, s)。
【０１９９】
　参考例２
　参考例１で得られた3-ヒドロキシ-4-メトキシ安息香酸メチル20gをメタノール200mlに
溶かし、これに1,8-ジアザビシクロ[5,4,0]ウンデカ-7-エン24.6ml及びベンジルブロミド
21gを加え、終夜加熱還流した。反応液を濃縮後、残渣に水を加え、酢酸エチルにて抽出
した。抽出物を飽和食塩水で二回洗浄後、有機層を分離して硫酸マグネシウムにて乾燥し
た。不溶物を濾去後、濾液を減圧濃縮することにより、25.5gの白色結晶3-ベンジルオキ
シ-4-メトキシ安息香酸メチルを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.68 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.61 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7
.48-7.28 (5H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz), 5.17 (2H, s), 3.93 (3H, s), 3.87 (3H
, s)。
【０２００】
　参考例３
　参考例２で得られた3-ベンジルオキシ-4-メトキシ安息香酸メチル25gをアセトニトリル
100mlに溶かし、水酸化ナトリウム11gを水100mlに溶かして加え、40℃にて5時間加熱撹拌
した。反応液を氷冷し、濃塩酸をpH≒3になるまで加えて析出晶を濾取した。濾取した結
晶を減圧乾燥することにより、22.1gの白色結晶3-ベンジルオキシ-4-メトキシ安息香酸を
得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.77 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.65 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7
.48-7.29 (5H, m), 6.94 (1H, d, J = 8.4 Hz), 5.19 (2H, s), 3.95 (3H, s)。
【０２０１】
　参考例４
　参考例３で得られた3-ベンジルオキシ-4-メトキシ安息香酸20gをジクロロメタン200ml
に懸濁し、ジメチルホルムアミド1滴を加え、氷冷撹拌下オキザリルクロリド8.1mlを滴下
した。2時間後、反応液を減圧濃縮し、残渣をテトラヒドロフラン50mlに溶かして28％ア
ンモニア水（氷冷撹拌）に滴下した。得られた混合物を1時間撹拌した後に析出晶を濾取



(34) JP 4986927 B2 2012.7.25

10

20

30

40

50

し、減圧乾燥することにより、19.9gの白色粉末3-ベンジルオキシ-4-メトキシベンズアミ
ドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.85-7.28 (7H, m), 6.90 (1H, d, J = 8.1 Hz), 5.67 (2H, br s
), 5.18 (2H, s), 3.93 (3H, s)。
【０２０２】
　参考例５
　参考例４で得られた3-ベンジルオキシ-4-メトキシベンズアミド15gをイソプロパノール
450mlに懸濁し、これに1,3-ジクロロ-2-プロパノン13.9gを加えて終夜加熱還流した。反
応液を約半量に減圧濃縮し、この濃縮液にn-ヘキサン200mlを加えて撹拌した。析出晶を
濾取し、減圧乾燥することにより、12.2gの白色粉末2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフ
ェニル)-4-クロロメチルオキサゾールを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.73-7.71 (3H, m), 7.50-7.29 (5H, m), 6.95 (1H, d, J = 5.7H
z), 5.20 (2H, s), 4.56 (2H, s), 3.93 (3H, s)。
【０２０３】
　参考例６
　参考例５で得られた2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)-4-クロロメチルオキサ
ゾール11gをエタノール220mlに懸濁し、ヨウ化ナトリウム7.5g及びフタルイミドカリウム
9.3gを加えて終夜加熱還流した。反応液を氷冷し、析出晶を濾取した。得られた粗結晶を
水100mlで分散洗浄した後に濾取し、得られた結晶を減圧乾燥することにより、9.4gの白
色粉末2-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]イソイ
ンドリン-1,3-ジオンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.91-7.85 (2H, m), 7.76-7.69 (2H, m), 7.61-7.58 (3H, m), 7.
46 (1H, d, J = 6.6 Hz), 7.39-7.26 (3H, m), 6.91 (1H, d, J = 9Hz), 5.18 (2H, s), 
4.85 (2H, s), 3.90 (3H, s)。
【０２０４】
　参考例７
　参考例６で得られた2-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ルメチル]イソインドリン-1,3-ジオン9gをエタノール200mlに懸濁し、これにヒドラジン
・1水和物3.1mlを加えて3時間加熱還流した。反応液を冷却後、ジクロロメタン200mlを加
えて撹拌し、不溶物を濾去した。濾液を減圧濃縮し、残渣をシリカゲルカラムクロマトグ
ラフィー（NHシリカ・富士シリシア社製／ジクロロメタン：メタノール＝20:1）にて精製
することにより、4.5gの微黄色粉末[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾ
ール-4-イル]メチルアミンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.63-7.59 (2H, m), 7.53-7.46 (3H, m), 7.41-7.27 (3H, m), 6.
94 (1H, d, J = 9Hz), 5.20 (2H, s), 3.89 (3H, s), 3.87 (2H, s), 2.14 (2H, br s)。
【０２０５】
　参考例８
　参考例１で得られた3-ヒドロキシ-4-メトキシ-安息香酸メチル15gをジメチルホルムア
ミド150mlに溶かし、これに炭酸カリウム34g及び（ブロモメチル）シクロプロパン22.2g
を加え、90℃にて終夜加熱攪拌した。反応液に氷水を加え析出晶を濾取し、大量の水で結
晶を洗浄した後、得られた結晶を室温にて減圧乾燥することにより、3-シクロプロピルメ
トキシ-4-メトキシ安息香酸メチルの白色結晶18.3gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.67 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.52 (1H, d, J = 2.1 Hz), 6
.89 (1H, d, J = 8.4 Hz), 3.94-3.86 (8H, m), 1.43-1.29 (1H, m), 0.70-0.58 (2H, m)
, 0.45-0.30 (2H, m)。
【０２０６】
　参考例９
　参考例８で得られた3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシ安息香酸メチル18gを用い、
参考例３と同様にして3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシ安息香酸の白色結晶16.6gを
得た。
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１H-NMR (CDCl３) δ: 7.76 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.58 (1H, d, J = 2.1 Hz), 6
.92 (1H, d, J = 8.4 Hz), 3.98-3.92 (8H, m), 1.43-1.29 (1H, m), 0.70-0.58 (2H, m)
, 0.46-0.35 (2H, m)。
【０２０７】
　参考例１０
　参考例９で得られた3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシ安息香酸16.5gを用い、参考
例４と同様にして3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシベンズアミドの微黄色粉末16.2g
を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.43 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.31 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 6
.88 (1H, d, J = 8.1 Hz), 5.75 (2H, br s), 3.97-3.89 (5H, m), 1.40-1.28 (1H, m), 
0.69-0.62 (2H, m), 0.39-0.33 (2H, m)。
【０２０８】
　参考例１１
　参考例１０で得られた3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシベンズアミド13gを用い、
参考例５と同様にして4-クロロメチル-2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニ
ル)オキサゾールの微黄色粉末10.5gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.65 (1H, d, J = 0.9 Hz), 7.20 (1H, dd, J = 8.7, 2.1 Hz), 7
.53 (1H, d, J = 2.1 Hz), 6.93 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.57 (2H, s), 3.97-3.90 (5H, 
m), 1.43-1.32 (1H, m), 0.71-0.63 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０２０９】
　参考例１２
　参考例１１で得られた4-クロロメチル-2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェ
ニル)オキサゾール8gを用い、参考例６と同様にして2-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-
メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]イソインドリン-1,3-ジオンの白色粉末10
gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.90-7.84 (2H, m), 7.76-7.69 (2H, m), 7.62 (1H, s), 7.57 (1
H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.48 (1H, d, J = 2.1 Hz), 6.89 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.8
5 (2H, s), 3.95-3.90 (5H, m), 1.41-1.31 (1H, m), 0.69-0.62 (2H, m), 0.41-0.35 (2
H, m)。
【０２１０】
　参考例１３
　参考例１２で得られた2-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾ
ール-4-イルメチル]イソインドリン-1,3-ジオン9.5gを用い、参考例７と同様にして[2-(3
-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]メチルアミンの白
色粉末5.1gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.61-7.55 (1H, m), 7.53-7.50 (2H, m), 6.92 (1H, d, J = 8.4 
Hz), 3.96-3.87 (5H, m), 3.83 (2H, s), 1.41-1.33 (1H, m), 0.70-0.63 (2H, m), 0.41
-0.35 (2H, m)。
【０２１１】
　参考例１４
　参考例１で得られた3-ヒドロキシ-4-メトキシ安息香酸メチル5gをジメチルホルムアミ
ド100mlに溶かし、炭酸カリウム11.3g及びイソブチルブロミド5.64gを加え、80℃にて6時
間加熱攪拌した。反応液に氷水を加え析出晶を濾取し、大量の水で結晶を洗浄した後、得
られた結晶を室温にて減圧乾燥することにより、5.85gの白色粉末3-イソブトキシ-4-メト
キシ安息香酸メチルを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.65 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.53 (1H, d, J = 1.8 Hz), 6
.88 (1H, d, J = 8.1 Hz), 3.96 (3H, s), 3.91 (3H, s), 3.82 (2H, d, J = 6.9 Hz), 2
.20-2.11 (1H, m), 1.05 (6H, d, J = 6.6 Hz)。
【０２１２】
　参考例１５
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　参考例１４で得られた3-イソブトキシ-4-メトキシ安息香酸メチル5.85gを用い、参考例
３と同様にして3-イソブトキシ-4-メトキシ安息香酸の白色粉末5.6gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.75 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.58 (1H, d, J = 2.1 Hz), 6
.91 (1H, d, J = 8.7 Hz), 3.94 (3H, s), 3.83 (2H, d, J = 6.6 Hz), 2.26-2.12 (1H, 
m), 1.05 (6H, d, J = 6.6 Hz)。
【０２１３】
　参考例１６
　参考例１５で得られた3-イソブトキシ-4-メトキシ安息香酸5.5gを用い、参考例４と同
様にして3-イソブトキシ-4-メトキシベンズアミドの微黄色粉末5.1gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.43 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.31 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 6
.87 (1H, d, J = 8.7 Hz), 5.78 (2H, br s), 3.91 (3H, s), 3.83 (2H, d, J = 6.6 Hz)
, 2.25-2.11 (1H, m), 1.04 (6H, d, J = 6.6 Hz)。
【０２１４】
　参考例１７
　参考例１６で得られた3-イソブトキシ-4-メトキシベンズアミド5gを用い、参考例５と
同様にして4-クロロメチル-2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾールの微黄
色粉末3.4gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.65 (1H, s), 7.60 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.53 (1H, d, 
J = 2.1 Hz), 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.57 (2H, s), 3.91 (3H, s), 3.85 (2H, d, 
J = 6.9 Hz), 2.27-2.13 (1H, m), 1.05 (6H, d, J = 6.6 Hz)。
【０２１５】
　参考例１８
　参考例１７で得られた4-クロロメチル-2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサ
ゾール3.3gを用い、参考例６と同様にして2-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オ
キサゾール-4-イルメチル]イソインドリン-1,3-ジオンの白色粉末4.4gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.91-7.84 (2H, m), 7.76-7.71 (2H, m), 7.62 (1H, s), 7.55 (1
H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.49 (1H, d, J = 2.1 Hz), 6.88 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.8
5 (2H, s), 3.89 (3H, s), 3.83 (2H, d, J = 6.6 Hz), 2.23-2.13 (1H, m), 1.05 (6H, 
d, J = 6.6 Hz)。
【０２１６】
　参考例１９
　参考例１８で得られた2-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ルメチル]イソインドリン-1,3-ジオン4.4gを用い、参考例７と同様にして[2-(3-イソブト
キシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]メチルアミンの白色固体2gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.60-7.51 (3H, m), 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz), 3.91 (3H, s), 
3.87-3.84 (4H, m), 2.27-2.13 (1H, m), 1.71 (2H, br s), 1.06 (6H, d, J = 6.6 Hz)
。
【０２１７】
　参考例２０
　参考例１で得られた3-ヒドロキシ-4-メトキシ安息香酸メチル10gを用い、参考例１４と
同様にして4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)安息香酸メチルの白色粉末12.5g
を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.79 (1H, dd, J = 8.7, 1.8 Hz), 7.63 (1H, s), 6.94 (1H, d, 
J = 8.7 Hz), 4.42 (2H, q, J = 8.1 Hz), 3.94 (3H, s), 3.91 (3H, s)。
【０２１８】
　参考例２１
　参考例２０で得られた4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)安息香酸メチル12g
を用い、参考例３と同様にして4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)安息香酸の
白色粉末11.5gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.86 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.67 (1H, d, J = 1.8 Hz), 6
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.97 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.43 (2H, q, J = 8.4 Hz), 3.96 (3H, s)。
【０２１９】
　参考例２２
　参考例２１で得られた4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)安息香酸11.5gを用
い、参考例４と同様にして4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)ベンズアミドの
白色粉末10.8gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.50 (1H, br s), 7.49 (1H, dd, J = 8.4, 2.4 Hz), 6.94 (1H, 
d, J = 8.4 Hz), 4.43 (2H, q, J = 8.4 Hz), 3.93 (3H, s)。
【０２２０】
　参考例２３
　参考例２２で得られた4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)ベンズアミド10.5g
を用い、参考例５と同様にして4-クロロメチル-2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエ
トキシ)フェニル]オキサゾールの微黄色粉末7.1gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.75 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.66 (1H, br s), 7.64 (1H, 
d, J = 2.1 Hz), 6.98 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.56 (2H, s), 4.45 (2H, q, J = 8.4 Hz)
, 3.94 (3H, s)。
【０２２１】
　参考例２４
　参考例２３で得られた4-クロロメチル-2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ
)フェニル]オキサゾール3gを用い、参考例６と同様にして2-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-ト
リフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イルメチル}イソインドリン-1,3-ジオン
の白色粉末3.6gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.91-7.85 (2H, m), 7.76-7.64 (3H, m), 7.60 (1H, s), 7.59 (1
H, d, J = 2.1 Hz), 6.94 (1H, d, J = 8.7 Hz), 4.85 (2H, s), 4.43 (2H, q, J = 8.4 
Hz), 3.91 (3H, s)。
【０２２２】
　参考例２５
　参考例２４で得られた2-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オ
キサゾール-4-イルメチル}イソインドリン-1,3-ジオン3.6gを用い、参考例７と同様にし
て{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イル}メチ
ルアミンの白色粉末1.93gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.73 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.63 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7
.52 (1H, s), 6.98 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.46 (2H, q, J = 8.4 Hz), 3.93 (3H, s), 3
.83 (2H, s), 1.55 (2H, br s)。
【０２２３】
　参考例２６
　バニリン酸エチル9.5gを用い、参考例１４と同様にして3-メトキシ-4-(2,2,2-トリフル
オロエトキシ)安息香酸エチルの白色粉末11gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.65 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.60 (1H, d, J = 2.1 Hz), 6
.96 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.49-4.33 (4H, m), 3.93 (3H, s), 1.39 (3H, t, J = 6.9 H
z)。
【０２２４】
　参考例２７
　参考例２６で得られた3-メトキシ-4-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)安息香酸エチル12g
を47％臭化水素酸120mlに懸濁し、終夜加熱還流した。反応液を氷水にあけて析出晶を濾
取し、大量の水で洗浄した後に減圧乾燥することにより、8.4gの淡赤色粉末3-ヒドロキシ
-4-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)安息香酸を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71-7.66 (2H, m), 6.91 (1H, d, J = 5.1 Hz), 5.55 (1H, br s
), 4.50 (2H, q, J = 7.8 Hz)。
【０２２５】
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　参考例２８
　参考例２７で得られた3-ヒドロキシ-4-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)安息香酸8.4gを
エタノール150mlに懸濁し、濃硫酸0.5mlを加えて終夜加熱還流した。反応終了後エタノー
ルを減圧留去し、残渣を飽和重曹水にて中和後、酢酸エチルにて抽出した。飽和食塩水で
二回洗浄後、有機層を分離して減圧濃縮した。残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィ
ー（n-ヘキサン : 酢酸エチル = 1:1）にて精製することにより、7.2gの白色結晶3-ヒド
ロキシ-4-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)安息香酸エチルを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.66-7.60 (2H, m), 6.87 (1H, d, J = 8.1 Hz), 5.54 (1H, s), 
4.48 (2H, q, J = 7.8 Hz), 4.35 (2H, q, J = 7.2 Hz), 1.38 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０２２６】
　参考例２９
　参考例２８で得られた3-ヒドロキシ-4-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)安息香酸エチル7
gを用い、参考例１４と同様にして3-シクロプロピルメトキシ-4-(2,2,2-トリフルオロエ
トキシ)安息香酸エチルの白色粉末8.5gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.63 (1H, dd, J = 8.7, 2.1 Hz), 7.58 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7
.00 (1H, d, J = 8.7 Hz), 4.48 (2H, q, J = 8.1 Hz), 4.35 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.9
2 (2H, d, J = 7.2 Hz), 1.41-1.25 (4H, m), 0.69-0.60 (2H, m), 0.40-0.32 (2H, m)。
【０２２７】
　参考例３０
　参考例２９で得られた3-シクロプロピルメトキシ-4-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)安
息香酸エチル8.5gを用い、参考例３と同様にして3-シクロプロピルメトキシ-4-(2,2,2-ト
リフルオロエトキシ)安息香酸の白色粉末7.5gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.63 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7
.02 (1H, d, J = 8.1 Hz), 4.51 (2H, q, J = 8.1 Hz), 3.93 (2H, d, J = 7.2 Hz), 1.3
7-1.25 (1H, m), 0.69-0.60 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０２２８】
　参考例３１
　参考例３０で得られた3-シクロプロピルメトキシ-4-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)安
息香酸7gを用い、参考例４と同様にして3-シクロプロピルメトキシ-4-(2,2,2-トリフルオ
ロエトキシ)ベンズアミドの白色固体7.35gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.48 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.28-7.25 (1H, m), 7.01 (1H, d, J
 = 8.4 Hz), 4.48 (2H, q, J = 8.4 Hz), 3.93 (2H, d, J = 6.9 Hz), 1.37-1.25 (1H, m
), 0.69-0.60 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０２２９】
　参考例３２
　参考例３１で得られた3-シクロプロピルメトキシ-4-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)ベ
ンズアミド5gを用い、参考例５と同様にして4-クロロメチル-2-[3-シクロプロピルメトキ
シ-4-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾールの白色固体3.1gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.67 (1H, s), 7.59-7.56 (2H, m), 7.05 (1H, d, J = 9.0 Hz), 
4.56 (2H, s), 4.48 (2H, q, J = 8.4 Hz), 1.35-1.26 (1H, m), 0.70-0.63 (2H, m), 0.
41-0.35 (2H, m)。
【０２３０】
　参考例３３
　参考例３２で得られた4-クロロメチル-2-[3-シクロプロピルメトキシ-4-(2,2,2-トリフ
ルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール0.85gを用い、参考例６と同様にして2-{2-[3-シ
クロプロピルメトキシ-4-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イル
メチル}イソインドリン-1,3-ジオンの白色粉末0.6gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.91-7.84 (2H, m), 7.76-7.69 (2H, m), 7.64 (1H, s), 7.60-7.
51 (2H, m), 7.01 (1H, d, J = 8.7 Hz), 4.85 (2H, s), 4.46 (2H, q, J = 8.4 Hz), 3.
93 (2H, d, J = 6.9 Hz), 1.35-1.24 (1H, m), 0.68-0.61 (2H, m), 0.40-0.34 (2H, m)



(39) JP 4986927 B2 2012.7.25

10

20

30

40

50

。
【０２３１】
　参考例３４
　参考例３３で得られた2-{2-[3-シクロプロピルメトキシ-4-(2,2,2-トリフルオロエトキ
シ)フェニル]オキサゾール-4-イルメチル}イソインドリン-1,3-ジオン0.55gを用い、参考
例７と同様にして{2-[3-シクロプロピルメトキシ-4-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェ
ニル]オキサゾール-4-イル}メチルアミンの白色粉末0.32gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.61-7.52 (3H, m), 7.05 (1H, d, J = 8.7 Hz), 4.48 (2H, q, J
 = 8.4 Hz), 3.95 (2H, d, J = 7.2 Hz), 3.84 (2H, s), 1.56 (2H, br s), 1.35-1.24 (
1H, m), 0.70-0.61 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０２３２】
　参考例３５
　3,4-ジエトキシベンズアミド20gを用い、参考例５と同様にして4-クロロメチル-2-（3,
4-ジエトキシフェニル）オキサゾールの白色粉末24.5gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.65 (1H, s), 7.58 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.54 (1H, d, 
J = 1.8 Hz), 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.56 (2H, s), 4.18 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4
.15 (2H, q, J = 6.9 Hz), 1.48 (6H, t, J = 6.9 Hz)。
【０２３３】
　参考例３６
　参考例３５で得られた4-クロロメチル-2-（3,4-ジエトキシフェニル）オキサゾール8g
を用い、参考例６と同様にして2-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチ
ル]イソインドリン-1,3-ジオンの白色粉末10gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.88 (2H, m), 7.72 (2H, m), 7.62 (1H, s), 7.54 (1H, d, J = 
8.4, 2.1 Hz), 7.50 (1H, d, J = 2.1 Hz), 6.88 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.85 (2H, s), 
4.16 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.11 (2H, q, J = 6.9 Hz), 1.47 (6H, t, J = 6.9 Hz)。
【０２３４】
　参考例３７
　参考例３６で得られた2-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]イ
ソインドリン-1,3-ジオン10gを用い、参考例７と同様にして[2-(3,4-ジエトキシフェニル
)オキサゾール-4-イル]メチルアミンの白色粉末5.7gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.56 (1H, d, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.54 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.
51 (1H, s), 6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.18 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.14 (2H, q, J =
 6.9 Hz), 1.80 (1H, br s), 3.84 (2H, s), 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.48 (3H, t, 
J = 6.9 Hz)。
【０２３５】
　参考例３８
　3,4-ジメトキシベンズアミド2.0gを用い、参考例５と同様にして4-クロロメチル-2-(3,
4-ジメトキシフェニル)オキサゾールの白色粉末2.4gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.66 (1H, s), 7.62 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.55 (1H, d, 
J = 1.8 Hz), 6.93 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.52 (2H, s), 3.95 (3H, s), 3.91 (3H, s)
。
【０２３６】
　参考例３９
　参考例３８で得られた4-クロロメチル-2-(3,4-ジメトキシフェニル)オキサゾール2.4g
を用い、参考例６と同様にして2-[2-(3,4-ジメトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチ
ル]イソインドリン-1,3-ジオンの白色粉末2.3gを得た。
【０２３７】
　参考例４０
　参考例３９で得られた2-[2-(3,4-ジメトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]イ
ソインドリン-1,3-ジオン2.3gを用い、参考例７と同様にして[2-(3,4-ジメトキシフェニ



(40) JP 4986927 B2 2012.7.25

10

20

30

40

50

ル)オキサゾール-4-イル]メチルアミンの白色粉末1.3gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.60 (1H, d, J = 8.1, 2.1 Hz), 7.54 (1H, d, J = 2.1 Hz), 6.
92 (1H, d, J = 8.1 Hz), 3.96 (3H, s), 3.93 (3H, s), 3.85 (2H, s), 1.81 (2H, br s
)。
【０２３８】
　参考例４１
　4-ジフルオロメトキシ-3-ヒドロキシベンズアルデヒド9gをアセトニトリル180mlに溶か
し、これに炭酸カリウム13.1g及びベンジルブロミド8.6mlを加え、室温にて4時間撹拌し
た。不溶物を濾去し、濾液を濃縮して残渣をシリカゲルカラム（n-ヘキサン：酢酸エチル
=1:1）にて精製し、11.9gの無色油状物3-ベンジルオキシ-4-ジフルオロメトキシベンズア
ルデヒドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 10.21 (1H, s), 7.56 (1H, t, J = 74.1 Hz), 7.53-7.28 (7H, m)
, 6.68 (1H, d, J = 8.4 Hz), 5.20 (2H, s)。
【０２３９】
　参考例４２
　参考例４１で得られた3-ベンジルオキシ-4-ジフルオロメトキシベンズアルデヒド6gを
アセトン500mlに溶かし、これに過マンガン酸カリウム17gを加えて終夜加熱還流した。反
応液からアセトンを留去し、残渣に5規定水酸化ナトリウム100mlを加え、不溶物を濾去し
た。濾液に濃塩酸を加えてpH≒3とし、析出晶を濾取した。得られた結晶を減圧乾燥しす
ることにより、2.1gの茶褐色粉末3-ベンジルオキシ-4-ジフルオロメトキシ安息香酸を得
た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.78-7.72 (2H, m), 7.73-7.32 (5H, m), 7.33-7.24 (1H, m), 6.
67 (1H, t, J = 74.1 Hz), 5.20 (2H, s)。
【０２４０】
　参考例４３
　参考例４２で得られた3-ベンジルオキシ-4-ジフルオロメトキシ安息香酸2gをジクロロ
メタン40mlに懸濁し、ジメチルホルムアミド1滴を加えて氷冷撹拌下オキザリルクロリド0
.73mlを滴下した。2時間後、反応液を減圧濃縮し、残渣をアセトン5mlに溶かして28％ア
ンモニア水15ml（氷冷撹拌）に滴下した。反応液を1時間撹拌した後、析出晶を濾取し、
減圧乾燥することにより、1.9gの白色粉末3-ベンジルオキシ-4-ジフルオロメトキシベン
ズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.62 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.45-7.20 (7H, m), 6.63 (1H, t, J
 = 74.4 Hz), 5.19 (2H, s), 4.73 (2H, br s)。
【０２４１】
　参考例４４
　参考例４３で得られた3-ベンジルオキシ-4-ジフルオロメトキシベンズアミド1.8gをイ
ソプロパノール50mlに懸濁し、これに1,3-ジクロロ-2-プロパノン1.17gを加えて終夜加熱
還流した。反応液を濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（ジク
ロロメタン）にて精製した。得られた粗結晶をイソプロパノールより再結晶することによ
り、0.7gの白色粉末2-(3-ベンジルオキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)-4-クロロメチ
ルオキサゾールを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.44 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.70 (1H, s), 7.48-7.32 (5H, m), 
7.28-7.24 (1H, m), 6.63 (1H, t, J = 74.7 Hz), 5.21 (2H, s), 4.57 (2H, s)。
【０２４２】
　参考例４５
　参考例４４で得られた2-(3-ベンジルオキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)-4-クロロ
メチルオキサゾール0.37gをエタノール20mlに溶かし、これにヨウ化ナトリウム0.23g及び
フタルイミドカリウム0.27gを加えて4時間加熱還流した。反応液を濃縮し、残渣に水を加
えて酢酸エチルより抽出した。有機層を水で2回洗浄後、溶媒を濃縮し、残渣をシリカゲ
ルカラムクロマトグラフィー（ジクロロメタン：メタノール＝20:1）にて精製することに



(41) JP 4986927 B2 2012.7.25

10

20

30

40

50

より、0.3gの白色粉末2-[2-(3-ベンジルオキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾ
ール-4-イルメチル]イソインドリン-1,3-ジオンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.90-7.84 (2H, m), 7.76-7.71 (4H, m), 7.59 (1H, dd, J = 8.4
, 2.1 Hz), 7.47-7.30 (5H, m), 7.22 (1H, d, J = 2.4 Hz), 6.60 (1H, t, J = 74.7 Hz
), 5.20 (2H, s), 4.87 (2H, s)。
【０２４３】
　参考例４６
　参考例４５で得られた2-[2-(3-ベンジルオキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサ
ゾール-4-イルメチル]イソインドリン-1,3-ジオン0.3gをエタノール10mlに懸濁し、これ
にヒドラジン・1水和物0.1mlを加えて2時間加熱還流した。反応液を冷却後、析出した不
溶物を濾去した。濾液を減圧濃縮することにより、0.13gの無色油状物[2-(3-ベンジルオ
キシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]メチルアミンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.74 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.61 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7
.47 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.45-7.31 (5H, m), 7.26-7.20 (1H, m), 6.62 (1H, t, J = 
74.7 Hz), 5.21 (2H, s), 3.85 (2H, br s)。
【０２４４】
　参考例４７
　水素化ナトリウム5.25gをテトラヒドロフラン150mlに懸濁し、氷冷攪拌下マロン酸ジメ
チル14.4gをテトラヒドロフラン75mlに溶かした溶液を15分かけて滴下した。30分間撹拌
後、参考例5で得られた2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)-4-クロロメチルオキ
サゾール25gをジメチルホルムアミド150mlに溶かして15分かけて滴下した。滴下終了後、
50～60℃下4時間撹拌した。得られた混合物に氷冷下飽和塩化アンモニウム水溶液を加え
て30分間撹拌後、水を加え、酢酸エチルにて抽出し、無水硫酸マグネシウムで乾燥した後
、溶媒を留去した。残渣を酢酸エチル及びジイソプロピルエーテルの混合液より再結晶す
ることにより、2-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチ
ル]マロン酸ジメチルの白色粉末26.5gを得た。
１H-NMR (DMSO-d６) δ: 7.89 (1H, s), 7.59-7.31 (7H, m), 7.15 (1H, d, J = 7.8 Hz)
, 5.16 (2H, s), 3.90-3.84 (4H, m), 3.71 (6H, s), 3.04 (2H, d, J = 7.8 Hz)。
【０２４５】
　参考例４８
　参考例４７で得られた2-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-
イルメチル]マロン酸ジメチル26.52gをジメチルスルホキシド53mlに懸濁し、これに塩化
リチウム2.62g及び精製水1.12mlを加えて130℃にて4時間撹拌した。反応液を放冷後、水
を加え、酢酸エチルにて抽出し、無水硫酸マグネシウムで乾燥した後、溶媒を留去した。
シリカゲルカラム精製(n-ヘキサン：酢酸エチル=3:1)することにより、3-[2-(3-ベンジル
オキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロピオン酸メチルの白色粉末16gを
得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.62-7.59 (2H, m), 7.47 (2H, d, J = 6.9 Hz), 7.40-7.31 (4H,
 m), 6.93 (1H, d, J = 8.4 Hz), 5.20 (2H, s), 3.92 (3H, s), 3.69 (3H, s), 2.91 (2
H, t, J = 7.2 Hz), 2.72 (2H, t, J = 7.2 Hz)。
【０２４６】
　参考例４９
　水素化ナトリウム0.48gをテトラヒドロフラン15mlに懸濁し、これに氷冷下マロン酸ジ
メチル1.31gをテトラヒドロフラン7.5mlに溶かした溶液を15分かけて滴下した。30分間撹
拌後、参考例32で得られた4-クロロメチル-2-[3-シクロプロピルメトキシ-4-(2,2,2-トリ
フルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール3.0gをジメチルホルムアミド15mlに溶かした溶
液を15分かけて滴下し、滴下終了後に50～60℃にて4時間加熱撹拌した。反応液に氷冷下
飽和塩化アンモニウム水溶液を加え30分間撹拌後、水を加え、酢酸エチルにて抽出し、無
水硫酸マグネシウムで乾燥し、溶媒を留去した。残渣にジメチルスルホキシド8.0ml、塩
化リチウム0.35g及び精製水0.15mlを加え、130℃にて4時間加熱撹拌した。放冷後、反応
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液に水を加え、酢酸エチルにて抽出し、無水硫酸マグネシウムで乾燥した後、溶媒を留去
した。シリカゲルカラム精製(n-ヘキサン：酢酸エチル=4:1)することにより、3-{2-[3-シ
クロプロピルメトキシ-4-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イル}
プロピオン酸メチルの無色油状物1.63gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.56-7.53 (2H, m), 7.43 (1H, s), 7.04 (1H, d, J = 8.4 Hz), 
4.47 (2H, q, J = 8.4 Hz), 3.94 (2H, d, J = 6.6 Hz), 3.69 (3H, s), 2.91 (2H, t, J
 = 7.2 Hz), 2.72 (2H, t, J = 7.2 Hz), 0.88 (1H, t, J = 6.6 Hz), 0.69-0.65 (2H, m
), 0.40-0.35 (2H, m)。
【０２４７】
　参考例５０
　2-シクロプロピルエタノール0.5g及びトリエチルアミン3.1mlを酢酸エチル10mlに溶か
し、氷冷撹拌下メタンスルホニルクロライド0.75mlを滴下した。30分撹拌後、反応液に水
を加えて抽出した。有機層を水で2回洗浄後、溶媒を減圧濃縮することにより、メタンス
ルホン酸 2-シクロプロピルエチルエステルの微黄色油状物1gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 4.29 (2H, t, J = 6.6 Hz), 3.03 (3H, s), 1.66 (2H, q, J = 6.
6 Hz), 0.84-0.70 (1H, m), 0.54-0.47 (2H, m), 0.20-0.10 (2H, m)。
【０２４８】
　参考例５１
　2-シクロペンタンエタノール2gを用い、参考例５０と同様にしてメタンスルホン酸2-シ
クロペンチルエチルエステルの微黄色油状物3.4gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 4.24 (2H, t, J = 6.6 Hz), 3.03 (3H, s), 1.95-1.73 (5H, m), 
1.70-1.48 (4H, m), 1.29-1.06 (2H, m)。
【０２４９】
　参考例５２
　参考例５０と同様にしてシクロペンタンメタノール0.5gよりメタンスルホン酸シクロペ
ンチルメチルエステルの微黄色油状物0.7gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 4.11 (2H, d, J = 6.9 Hz), 3.04 (3H, s), 2.38-2.23 (1H, m), 
1.86-1.76 (2H, m), 1.74-1.53 (4H, m), 1.36-1.24 (2H, m)。
【０２５０】
　参考例５３
　1-(2-ヒドロキシフェニル)エタノン25g及び炭酸カリウム76gをアセトニトリル500mlに
懸濁し、これに臭化アリル31mlを加えて室温にて48時間撹拌した。反応液を濾過して不溶
物を濾去し、得られた濾液を減圧濃縮した。得られた残渣をシリカゲルカラム精製(n-ヘ
キサン：酢酸エチル=4:1)することにより、34gの淡黄色油状物1-(2-アリルオキシフェニ
ル)エタノンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.73 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.46-7.40 (1H, m), 7.02-6.9
3 (2H, m), 6.15-6.02 (1H, m), 5.47-5.30 (2H, m), 4.66-4.61 (2H, m), 2.64 (3H, s)
。
【０２５１】
　参考例５４
　3,4-ジエトキシベンズアミド40g及び5-ブロモ-4-オキソペンタン酸メチル（3-ブロモ-4
-オキソペンタン酸メチル約35％含む）80gをジメチルホルムアミド400mlに加え、16時間1
30℃にて攪拌した。反応混合物を減圧下濃縮し、酢酸エチルで希釈し、これに酢酸エチル
(500ml)及び飽和炭酸水素ナトリウム溶液(500ml)を攪拌しつつ、徐々に加え、さらに攪拌
を続けた。有機層を無水硫酸マグネシウムで乾燥した後、減圧下に濃縮し、残渣をシリカ
ゲルカラムクロマトグラフィー(酢酸エチル:n-へキサン＝1:8～1:4)で精製することによ
り、3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロピオン酸メチルの白色粉
末18gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.65-7.55 (2H, m), 7.51 (1H, s), 6.93 (1H,d, J = 8.1 Hz), 4
.19 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.15 (2H,q, J = 6.9 Hz), 3.80 (3H,s), 3.00-2.90 (2H, m)
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, 2.70-2.60 (2H, m), 1.50 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０２５２】
　参考例５５
　3,4-ジベンジルオキシベンズアミド37.9g及び1,3-ジクロロ-2-プロパノン28.8gをイソ
プロパノール500ml中に懸濁させ、3日間加熱還流した。冷後、反応混合物を約半量まで減
圧濃縮し、ジイソプロピルエーテル300mlを加え、析出した結晶を濾取した。アセトン-メ
タノール-ジイソプロピルエーテルより再結晶を行い、得られた結晶を減圧乾燥すること
により、2-(3,4-ビス(ベンジルオキシ)フェニル)-4-クロロメチルオキサゾールの無色粉
末20.1gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.66 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.64 (1H, s), 7.59 (1H, dd, J = 8
.4, 2.1 Hz), 7.50-7.28 (10H, m), 6.99 (1H, d, J = 8.4 Hz), 5.22 (2H ,s), 5.21 (2
H, s), 4.55 (2H, s)。
【０２５３】
　参考例５６
　参考例５５で得られた2-(3,4-ビス(ベンジルオキシ)フェニル)-4-クロロメチルオキサ
ゾール10gを用い、参考例４７と同様にして2-[2-(3,4-ビス(ベンジルオキシ)フェニル)オ
キサゾール-4-イルメチル]マロン酸ジメチルの無色油状物12.3gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.61 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.58-7.27 (12H, m), 6.97 (1H, d, 
J = 8.4 Hz), 5.23-5.20 (4H, m), 3.89 (1H, t, J = 7.5 Hz), 3.75 (3H, s), 3.73 (3H
, s), 3.18 (2H, d, J = 7.5 Hz)。
【０２５４】
　参考例５７
　参考例５６で得られた2-[2-(3,4-ビス(ベンジルオキシ)フェニル)オキサゾール-4-イル
メチル]マロン酸ジメチル12.3gを用い、参考例４８と同様にして3-[2-(3,4-ビス(ベンジ
ルオキシ)フェニル)オキサゾール-4-イル]プロピオン酸メチルの淡赤色粉末4gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.63 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.57-7.27 (12H, m), 6.97 (1H, d, 
J = 8.4 Hz), 5.21 (2H, d, J = 7.2 Hz), 3.69 (3H, s), 2.90 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2
.72 (2H, d, J = 7.2 Hz)。
【０２５５】
　参考例５８
　3-エトキシ-4-メトキシベンズアミド29.4g及び1,3-ジクロロ-2-プロパノン57gを用い、
参考例５５と同様にして4-クロロメチル-2-(3-エトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾー
ルの白色粉末19.9gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.65 (1H, s), 7.61 (1H, dd, J = 8.1, 2.1 Hz), 7.55 (1H, d, 
J = 2.1 Hz), 6.92 (1H, d, J = 8.1 Hz), 4.56 (2H, s), 4.18 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3
.93 (3H, s), 1.50 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０２５６】
　参考例５９
　3,4-ジヒドロキシ安息香酸エチル25gをジメチルホルムアミド250mlに溶かし、氷冷撹拌
下水素化ナトリウム5.5gを加えて撹拌した。得られた混合物に、ベンジルブロミド16.3ml
をジメチルホルムアミド10mlに溶かした液を滴下した。滴下終了後、室温にて終夜撹拌し
た。反応液に水を加え、酢酸エチルにて抽出し、有機層を水で2回洗浄後、溶媒を減圧濃
縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー(n-ヘキサン：酢酸エチル＝2
：1)にて精製して15gの粗結晶を得た。この粗結晶を（n-ヘキサン30ml：酢酸エチル15ml
）の混液により再結晶することにより、8.6gの無色板状晶4-ベンジルオキシ-3-ヒドロキ
シ安息香酸エチルを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.67-7.47 (2H, m), 7.41-7.30 (5H, m), 6.94 (1H, d, J = 8.7 
Hz), 5.67 (1H, s), 5.16 (2H, s), 4.34 (2H, q, J = 7.2 Hz), 1.37 (3H, t, J = 7.2 
Hz)。
【０２５７】
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　参考例６０
　参考例５９で得られた4-ベンジルオキシ-3-ヒドロキシ安息香酸エチルを用い、参考例
２と同様にして4-ベンジルオキシ-3-エトキシ安息香酸エチルを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.61-7.55 (2H, m), 7.45-7.27 (5H, m), 6.90 (1H, d, J = 8.1 
Hz), 5.21 (2H, s), 4.34 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.17 (2H, q, J = 6.9 Hz), 1.48 (3H,
 t, J = 6.9 Hz), 1.37 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０２５８】
　参考例６１
　参考例６０で得られた4-ベンジルオキシ-3-エトキシ安息香酸エチルを用い、参考例３
と同様にして4-ベンジルオキシ-3-エトキシ安息香酸を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.68 (1H, dd, J = 8.4, 1.2 Hz), 7.61 (1H, d, J = 1.2 Hz), 7
.45-7.28 (5H, m), 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz), 5.23 (2H, s), 4.17 (2H, q, J = 6.9 H
z), 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０２５９】
　参考例６２
　参考例６１で得られた4-ベンジルオキシ-3-エトキシ安息香酸を用い、参考例４と同様
にして4-ベンジルオキシ-3-エトキシベンズアミドの無色針状晶を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.47-7.21 (7H, m), 6.88 (1H, d, J = 8.1 Hz), 5.21 (2H, s), 
4.18 (2H, q, J = 7.2 Hz), 1.48 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０２６０】
　参考例６３
　参考例６２で得られた4-ベンジルオキシ-3-エトキシベンズアミドを用い、参考例５と
同様にして、4-クロロメチル-2-(4-ベンジルオキシ-3-エトキシフェニル)オキサゾールの
無色粉末を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.64 (1H, s), 7.57-7.30 (7H, m), 6.94 (1H, d, J = 8.4 Hz), 
5.20 (2H, s), 4.56 (2H, s), 4.20 (2H, q, J = 7.2 Hz), 1.49 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０２６１】
　参考例６４
　参考例５で得られた2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)-4-クロロメチルオキサ
ゾール10gのジメチルスルホキシド60ml懸濁液にヨウ化ナトリウム6.81g及び炭酸水素ナト
リウム5.09gを加え、120℃で30分間加熱攪拌した。放冷後、反応混合物に飽和食塩水を加
え、酢酸エチルで抽出した。有機層を飽和食塩水で洗浄し、無水硫酸マグネシウムで乾燥
後、溶媒を減圧留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（n-ヘ
キサン：酢酸エチル＝3:１）で精製することにより、2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフ
ェニル)オキサゾール-4-カルバルデヒドの黄色油状物2.98gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 9.98 (1H, s), 8.26 (1H, s), 7.71 (1H, dd, J = 8.1, 2.1 Hz),
 7.69 (1H, br s), 7.48 (2H, br d, J = 8.4 Hz), 7.42-7.31 (3H, m), 6.98 (1H, d, J
 = 8.1 Hz), 5.21 (2H, s), 3.95 (3H, s)。
【０２６２】
　参考例６５
　参考例２３で得られた4-クロロメチル-2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ
)フェニル]オキサゾールを用い、参考例６４と同様にして2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリ
フルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-カルバルデヒドの無色粉末を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 9.99 (1H, s), 8.28 (1H, s), 7.82 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz),
 7.71 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.01 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.46 (2H, q, J = 8.4 Hz), 3
.95 (3H, s)。
【０２６３】
　参考例６６
　参考例３５で得られた4-クロロメチル-2-（3,4-ジエトキシフェニル）オキサゾールを
用い、参考例６４と同様にして2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-カルバルデ
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ヒドの淡黄色粉末を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 9.99 (1H, s), 8.26 (1H, s), 7.65 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz),
 7.62 (1H, d, J = 2.1 Hz), 6.94 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.19 (2H, q, J = 7.2 Hz), 4
.17 (2H, q, J = 7.2 Hz), 1.50 (6H, t, J = 7.2 Hz)。
【０２６４】
　参考例６７
　3-イソプロポキシ-4-メトキシ安息香酸12.7gを用い、参考例４と同様にして3-イソプロ
ポキシ-4-メトキシベンズアミドの白色粉末11.4gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.46 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.34 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 6
.87 (1H, d, J = 8.4 Hz), 5.93 (1H, br s), 4.62 (1H, m), 3.90 (3H, s), 1.38 (6H, 
d, J = 6.0 Hz)。
【０２６５】
　参考例６８
　参考例６７で得られた3-イソプロポキシ-4-メトキシベンズアミド11.4g及び1,3-ジクロ
ロ-2-プロパノン25gを用い、参考例５と同様にして4-クロロメチル-2-(3-イソプロポキシ
-4-メトキシフェニル)オキサゾールの白色粉末12.2gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.65 (1H, s), 7.61 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.57 (1H, d, 
J = 2.1 Hz), 6.93 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.64 (1H, m), 4.53 (2H, s), 3.90 (3H, s),
 1.40 (6H, d, J = 6.0 Hz)。
【０２６６】
　参考例６９
　参考例６８で得られた4-クロロメチル-2-(3-イソプロポキシ-4-メトキシフェニル)オキ
サゾールを用い、参考例６４と同様にして2-(3-イソプロポキシ-4-メトキシフェニル)オ
キサゾール-4-カルバルデヒドの淡黄色粉末を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 9.99 (1H, s), 8.27 (1H, s), 7.68 (1H, dd, J = 8.1, 2.1 Hz),
 7.64 (1H, d, J = 2.1 Hz), 6.95 (1H, d, J = 8.1 Hz), 4.67 (1H, sept., J = 6.3 Hz
), 3.92 (3H, s), 1.41 (6H, d, J = 6.3 Hz)。
【０２６７】
　参考例７０
　1-(2-ヒドロキシフェニル)エタノン10gをジメチルホルムアミド100mlに溶解し、クロロ
メチルメチルエーテル11.2ml及び炭酸カリウム25.4gを加え、50℃で6時間、室温で4日間
攪拌した。反応混合物から不溶物を濾去し、濾液に氷水を加え、酢酸エチルで抽出した。
有機層を水洗後、無水硫酸マグネシウムで乾燥し、減圧濃縮した。残留物をシリカゲルカ
ラムクロマトグラフィー(n-ヘキサン：酢酸エチル＝5:1)で精製することにより、1-(2-メ
トキシメトキシフェニル)エタノンの無色油状物6.26gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.43 (1H, td, J = 7.8, 1.8 
Hz), 7.18 (1H, d, J = 7.8 Hz), 7.05 (1H, t, J = 7.8 Hz), 5.28 (2H, s), 3.52 (3H,
 s), 2.64 (3H, s)。
【０２６８】
　参考例７１
　参考例５４で得られた3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロピオ
ン酸メチル3gをメタノール5mlに懸濁し、これに20％水酸化ナトリウム水溶液5mlを加えて
4時間加熱還流した。反応混合物を室温に戻した後、ジクロロメタンを加え抽出した。ジ
クロロメタン層を水で洗浄し、無水硫酸マグネシウムで乾燥した。溶媒を留去し、得られ
た結晶を乾燥することにより、3-[2-(3,4-ジメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]プ
ロピオン酸の白色粉末2.8gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.65-7.55 (3H, m), 7.51(1H, d, J = 2.1 Hz), 6.91 (1H, d, J 
= 8.4 Hz), 4.17 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.15 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.00-2.90 (2H, m)
, 2.90-2.80 (2H, m), 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０２６９】
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　参考例７２
　4-ベンジルオキシ-3-メトキシベンズアミド10gを用い、参考例５４と同様にして3-[2-(
4-ベンジルオキシ-3-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロピオン酸メチルの白色
粉末2gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.54-7.28 (8H, m) 6.93 (1H, d, J = 8.1Hz), 5.20 (2H, s), 3.
97 (3H, s), 3.68 (3H, s), 2.91 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.64 (2H, t, J = 7.5 Hz)。
【０２７０】
　参考例７３
　参考例７２で得られた3-[2-(4-ベンジルオキシ-3-メトキシフェニル)オキサゾール-4-
イル]プロピオン酸メチル2gを用い、参考例７１と同様にして3-[2-(4-ベンジルオキシ-3-
メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロピオン酸の白色粉末1.03gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 12.20 (1H, s), 7.86 (1H, s), 7.51-7.31 (7H, m) 7.17 (1H, d,
 J = 8.4Hz), 5.15 (2H, s), 3.85 (3H, s), 2.75 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.59 (2H, t, 
J = 7.5 Hz)。
【０２７１】
　参考例７４
　参考例３５で得られた4-クロロメチル-2-（3,4-ジエトキシフェニル）オキサゾール0.4
gをメチルアミン（40％メタノール溶液）15mlに溶かし、1時間加熱還流した。反応液を濃
縮し、得られた残渣を減圧乾燥することにより、[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾ
ール-4-イルメチル]メチルアミンの黄色油状物0.23gを得た。
１H-NMR (CDCl３)  δ: 8.00 (1H, s), 7.58-7.50 (2H, m), 6.90 (1H, d, J = 8.4 Hz),
 4.21-4.10 (6H, m), 2.76 (3H, s), 1.51-1.45 (6H, m)。
【０２７２】
　参考例７５
　3,4-ジエトキシベンズアミド16g及び2-クロロアセト酢酸エチルを用い、参考例５と同
様にして[2-(3,4-ジメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]酢酸エチル3.8gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.64 (1H, s), 7.60-7.50 (2H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.1 Hz), 
4.25-4.10 (6H, m), 3.58 (2H, s), 1.50-1.40 (6H, m), 1.29 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０２７３】
　参考例７６
　水素化リチウムアルミニウム0.35gをテトラヒドロフラン30mlに氷冷下にて加えて攪拌
した。その後、参考例７５で得られた[2-(3,4-ジメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル
]酢酸エチル3gをゆっくり加え攪拌した。室温にて3時間攪拌した後に氷冷撹拌し、水0.35
ml、15％水酸化ナトリウム水溶液0.35ml及び水1.05mlを順次加えた。反応混合物を無水硫
酸マグネシウムで乾燥した後に不溶物を濾去し、濾液を減圧濃縮することにより、2-[2-(
3,4-ジメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]エタノールの無色結晶2.5gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.56 (1H, d, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.52 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.
46 (1H, s), 6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.17 (2H, q, J = 7.2 Hz), 4.15 (2H, q, J =
 7.2 Hz), 3.94 (2H, q, J = 5.4 Hz), 2.94 (1H, t, J = 5.4 Hz), 2.81 (2H, t, J = 5
.4 Hz), 1.48 (3H, t, J = 7.2 Hz), 1.48 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０２７４】
　参考例７７
　参考例７６で得られた2-[2-(3,4-ジメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]エタノー
ル2.0g及びトリフェニルホスフィン2.3gをジクロロメタン20mlに加え、氷冷下四臭化炭素
2.9gをゆっくり加えて攪拌し、室温に昇温させて1.5時間攪拌した。反応混合物を濃縮し
、残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー(n-ヘキサン：酢酸エチル=8:1)で精製する
ことにより、4-(2-ブロモエチル)-2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾールの無色結晶1
.9gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.60-7.50 (3H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.18 (2H, q, J
 = 7.2 Hz), 4.14 (2H, q, J = 7.2 Hz), 3.67 (2H, t, J = 6.9 Hz), 3.14 (2H, t, J =
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 6.9 Hz), 1.48 (3H, t, J = 7.2 Hz), 1.48 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０２７５】
　参考例７８
　参考例７７で得られた4-(2-ブロモエチル)-2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール1
.5gを用い、参考例６及び参考例７と同様にして2-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾ
ール-4-イル]エチルアミンの黄色油状物0.8gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.60-7.50 (3H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.17 (2H, q, J
 = 7.2 Hz), 4.15 (2H, q, J = 7.2 Hz), 3.90-3.80 (2H, m), 3.00-2.90 (2H, m), 1.85
 (2H, brs), 1.48 (3H, t, J = 7.2 Hz), 1.48 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０２７６】
　参考例７９
　3,4-ジエトキシベンズアミド10.4g及び3-ブロモ-2-オキソプロピオン酸エチル19.5gを
用い、参考例５と同様にして2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-カルボン酸エ
チルエステルの白色粉末12.9gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.21 (1H, d, J = 0.9 Hz), 7.64 (1H, dd, J = 8.1, 0.9 Hz), 7
.63 (1H, s), 6.92 (1H, d, J = 8.1 Hz), 4.42 (2H, q, J = 7.2 Hz), 4.17 (2H, q, J 
= 6.9 Hz), 4.15 (2H, q, J = 6.9 Hz), 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.41 (3H, t, J = 
7.2 Hz)。
【０２７７】
　参考例８０
　参考例７９で得られた2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-カルボン酸エチル
エステル10gを用い、参考例７１と同様にして2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-
4-カルボン酸の白色粉末8.6gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.24 (1H, s), 7.60-7.50 (3H, m), 6.02 (1H, brs), 4.13 (4H, 
q, J = 6.9 Hz), 1.46 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.39 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０２７８】
　参考例８１
　参考例７５で得られた[2-(3,4-ジメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]酢酸エチル0
.4gを用い、参考例７１と同様にして[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]
酢酸の白色粉末0.35gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.65-7.55 (3H, m), 7.51(1H, d, J = 2.1 Hz), 6.91 (1H, d, J 
= 8.4 Hz), 4.17 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.15 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.73(2H, s), 1.49
 (6H, t, J = 6.9 Hz)。
【０２７９】
　参考例８２
　参考例２３で得られた4-クロロメチル-2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ
)フェニル]オキサゾール3gを用い、参考例４７と同様にして2-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-
トリフルオロエトキシ）フェニル]オキサゾール-4-イルメチル}マロン酸ジメチルの無色
油状物1.91gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70(1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.60 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.
42 (1H, s), 6.96 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.44 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.93 (3H, s), 3.
89 (1H, t, J = 7.5 Hz), 3.18 (2H, d, J = 7.5 Hz)。
【０２８０】
　参考例８３
　参考例８２で得られた2-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル］
オキサゾール-4-イルメチル｝マロン酸ジメチル1.9gを用い、参考例４８と同様にして3-{
2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ）フェニル]オキサゾール-4-イル}プロピ
オン酸メチルの無色油状物1.44gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.60 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7
.42 (1H, s), 6.96 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.45 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.92 (3H, s), 3
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.75 (3H, s), 2.91 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.72 (2H, t, J = 7.5 Hz)。
【０２８１】
　実施例１
　参考例７で得られた[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]
メチルアミン3.5gをアセトン70mlに懸濁した。得られた懸濁液に1-ヒドロキシベンゾトリ
アゾール2.3g、1-エチル-3-（3-ジメチルアミノプロピル）カルボジイミド塩酸塩3.3g及
び2-エトキシ安息香酸3.8gを加えて1時間加熱還流した。反応液を冷却してアセトンを減
圧留去し、残渣に水を加えて酢酸エチルより抽出した。有機層を水で2回洗浄後、減圧濃
縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（ジクロロメタン：メタノー
ル＝20:1）にて精製することにより、4.6gの白色粉末N-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキ
シフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-エトキシベンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.55 (1H, br s) 8.23 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.65-7.61 (
3H, m), 7.49-7.29 (6H, m), 7.09 (1H, t, J = 7.5 Hz) 7.04-6.92 (2H, m), 5.20 (2H,
 s), 4.61 (2H, d, J = 5.4 Hz),  4.16 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.93 (3H, s), 1.26 (3H
, t, J = 6.9 Hz)。
【０２８２】
　実施例２
　実施例１で得られたN-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ルメチル]-2-エトキシベンズアミド4.65gをエタノール90mlに溶かし、10％パラジウム炭
素粉末0.45gを加え、水素雰囲気下室温にて1時間撹拌した。触媒を濾去し、濾液を濃縮す
ることにより、3.7gの白色結晶N-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4
-イルメチル]-2-エトキシベンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.58 (1H, br s), 8.23 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.62-7.55 
(3H, m), 7.41 (1H, td, J = 7.5Hz, 1.8Hz), 7.06 (1H, t, J = 7.2 Hz) 6.95-6.88 (2H
, m), 5.74 (1H, s), 4.62 (2H, d, J = 5.1 Hz), 4.17 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.95 (3H
, s), 1.47 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０２８３】
　実施例３
　実施例２で得られたN-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメ
チル]-2-エトキシベンズアミド0.2g及び1,8-ジアザビシクロ[5,4,0]ウンデカ-7-エン0.3m
lをエタノール4mlに溶かし、これに（ブロモメチル）シクロプロパン0.14gを加えて終夜
加熱還流した。放冷後、反応液に水を加え、酢酸エチルより抽出した。水で2回洗浄した
後、有機層を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（n-ヘキ
サン：酢酸エチル＝3:1）にて精製することにより、0.18gの白色粉末N-[2-(3-シクロプロ
ピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-エトキシベンズアミ
ドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.55 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 2.1 Hz), 7.62-7.59 
(2H, m), 7.53 (1H, d, J = 2.1Hz), 7.45-7.39 (1H, m), 7.07 (1H, td, J = 8.1Hz, 1.
2Hz), 6.95-6.91 (2H, m), 4.62 (2H, d, J = 5.4 Hz), 4.18 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.9
4-3.92 (5H, m), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.42-1.34 (1H, m), 0.71-0.64 (2H, m), 
0.41-0.35 (2H, m)。
【０２８４】
　実施例４
　実施例２で得られたN-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメ
チル]-2-エトキシベンズアミド0.3g及び炭酸カリウム0.22gをジメチルホルムアミド10ml
に溶かし、1,1,1-トリフルオロ-2-ヨードエタン0.34gを加えて終夜50℃にて加熱撹拌した
。放冷後、反応液に水を加え、酢酸エチルより抽出した。水で2回洗浄した後、有機層を
減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（n-ヘキサン：酢酸エ
チル＝3:1）にて精製することにより、0.14gの白色粉末N-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリ
フルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イルメチル}-2-エトキシベンズアミドを得
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た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.56 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 2.1 Hz), 7.73 (1H, 
dd, J = 8.4, 2.1 Hz),  7.65-7.63 (2H, m), 7.45-7.39 (1H, m), 7.09-7.01 (1H, m), 
6.99-6.90 (2H, m), 4.62 (2H, d, J = 5.4 Hz), 4.55 (2H, q, J = 8.4 Hz), 4.32 (2H,
 q, J = 6.9 Hz), 3.93 (3H, s), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０２８５】
　実施例２で得られたN-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメ
チル]-2-エトキシベンズアミド0.2gを用い、実施例３と同様にして実施例５～１４の化合
物を得た。
【０２８６】
　実施例５
　N-[2-(3-ブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-エトキシベン
ズアミド
収量0.2g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.56 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 2.1 Hz), 7.62-7.54 
(3H, m), 7.45-7.39 (1H, m), 7.07 (1H, t, J = 8.1Hz), 6.96-6.90 (2H, m), 4.62 (2H
, d, J = 5.4 Hz), 4.18 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.10 (2H, t, J = 6.9 Hz), 3.92 (3H, 
s), 1.92-1.82 (2H, m), 1.59-1.47 (5H, m) 1.00 (3H, t, J = 7.5 Hz)。
【０２８７】
　実施例６
N-[2-(3-シクロペンチルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-エ
トキシベンズアミド
収量0.22g
無色油状物
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.57 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 2.1 Hz), 7.62-7.54 
(3H, m), 7.45-7.39 (1H, m), 7.07 (1H, t, J = 8.1Hz), 6.96-6.90 (2H, m), 4.91-4.8
6 (1H, m), 4.62 (2H, d, J = 5.4Hz), 4.17 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.90 (3H, s), 2.02
-1.60 (8H, m), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０２８８】
　実施例７
N-{2-[3-(3-ヒドロキシプロポキシ)-4-メトキシフェニル]オキサゾール-4-イルメチル}-2
-エトキシベンズアミド
収量0.12g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.56 (1H, br s), 8.24 (1H, d, J = 7.8 Hz), 7.62-7.54 (3H, m
), 7.45-7.39 (1H, m), 7.09-7.06 (1H, m), 6.96-6.90 (2H, m), 4.62 (2H, d, J = 5.4
 Hz), 4.29-4.16 (4H, m), 3.92-3.79 (5H, m), 2.57 (1H, br s), 2.12 (2H, t, J = 5.
4 Hz), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０２８９】
　実施例８
N-[2-(4-メトキシ-3-(2-プロピニルオキシ)フェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-エ
トキシベンズアミド
収量0.19g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.58 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.70-7.63 
(3H, m), 7.45-7.39 (1H, m), 7.07 (1H, td, J = 8.4, 0.9Hz), 6.98-6.93 (2H, m), 4.
84 (2H, d, J = 2.4Hz), 4.63 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 4.19 (2H, q, J = 7.2Hz), 
3.94 (3H, s), 2.54 (1H, t, J = 2.4 Hz), 1.50 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０２９０】
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　実施例９
N-[2-(3-エトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-エトキシベンズ
アミド
収量0.22g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.55 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.62-7.54 
(3H, m), 7.44-7.39 (1H, m), 7.07 (1H, t, J = 8.1Hz), 6.96-6.91 (2H, m), 4.62 (2H
, d, J = 5.4 Hz), 4.23-4.14 (4H, m), 3.93 (3H, s), 1.53-1.46 (6H, m)。
【０２９１】
　実施例１０
N-[2-(4-メトキシ-3-(2-オキシラニルメトキシ)フェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2
-エトキシベンズアミド
収量27mg
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.54 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.67-7.58 
(3H, m), 7.45-7.38 (1H, m), 7.07 (1H, t, J = 7.8Hz), 6.95 (2H, d, J = 8.4Hz), 4.
62 (2H, d, J = 5.1 Hz), 4.36-4.07 (4H, m), 3.93 (3H, s), 3.46-3.41 (1H, m), 2.92
 (1H, t, J = 4.5 Hz), 2.80-2.76 (1H, m), 1.48 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０２９２】
　実施例１１
N-[2-(4-メトキシ-3-プロポキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-エトキシベン
ズアミド
収量0.19g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.56 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.63-7.54 
(3H, m), 7.45-7.39 (1H, m), 7.07 (1H, td, J = 8.4, 1.2Hz), 6.96-6.91 (2H, m), 4.
63 (2H, dd, J = 5.1, 0.9Hz), 4.18 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.06 (2H, t, J = 6.9 Hz),
 3.92 (3H, s), 1.97-1.85 (2H, m), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.07 (3H, t, J = 7.2
 Hz)。
【０２９３】
　実施例１２
N-[2-(3-イソプロポキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-エトキシ
ベンズアミド
収量0.17g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.57 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.62-7.55 
(3H, m), 7.45-7.38 (1H, m), 7.07 (1H, t, J = 7.8Hz), 6.96-6.91 (2H, m), 4.72-4.5
9 (3H, m), 4.18 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.91 (3H, s), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.4
1 (6H, d, J = 6.3 Hz)。
【０２９４】
　実施例１３
N-[2-(3-(3-ブテニルオキシ)-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-エト
キシベンズアミド
収量0.21g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.56 (1H, br s), 8.23 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.63-7.55 
(3H, m), 7.45-7.38 (1H, m), 7.07 (1H, t, J = 7.8 Hz), 6.96-6.91 (2H, m), 5.97-5.
88 (1H, m), 5.23-5.10 (2H, m), 4.62 (2H, dd, J = 5.1, 0.9Hz), 4.21-4.12 (4H, m),
 3.92 (3H, s), 2.68-2.60 (2H, m), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０２９５】
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　実施例１４
N-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-エトキシベ
ンズアミド
収量84mg
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.54 (1H, br s), 8.23 ( 1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz) 7.62-7.53 
(2H, m), 7.44 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.41 (2H, td, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.06 (1H, t, 
J = 7.8Hz), 6.95-6.90 (2H, m), 4.62 (2H, d, J = 5.4 Hz), 4.18 (2H, q, J = 6.9 Hz
), 3.91 (3H, s), 3.85 (2H, d, J = 6.9 Hz), 2.20 (1H, qt, J = 6.9, 6.6 Hz), 1.49 
(3H, t, J = 6.9 Hz), 1.06 (6H, d, J = 6.6 Hz)。
【０２９６】
　実施例１５
　実施例２で得られたN-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメ
チル]-2-エトキシベンズアミド0.2gを用い、実施例４と同様にしてN-{2-[4-メトキシ-3-(
3,3,3-トリフルオロプロポキシ)フェニル]オキサゾール-4-イルメチル}-2-エトキシベン
ズアミドを得た。
収量60mg
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.55 (1H, br s), 8.23 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.68-7.63 
(2H, m), 7.56 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.45-7.39 (1H, m), 7.07 (1H, t, J = 7.2 Hz), 
6.97-6.93 (2H, m), 4.62 (2H, d, J = 5.4 Hz), 4.32 (2H, t, J = 6.9 Hz), 4.18 (2H,
 q, J = 6.9 Hz), 3.92 (3H, s), 2.78-2.67 (2H, m), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０２９７】
　実施例１６
　参考例７で得られた[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]
メチルアミン1.5gをアセトン30mlに懸濁した。得られた懸濁液に1-ヒドロキシベンゾトリ
アゾール1.0g、1-エチル-3-(3-ジメチルアミノプロピル)カルボジイミド塩酸塩1.4g及び3
-メチルピコリン酸0.8gを加えて30分加熱還流した。反応液を冷却してアセトンを減圧留
去し、残渣に水を加え、酢酸エチルより抽出した。有機層を水で2回洗浄後、溶媒を減圧
濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（ジクロロメタン：メタノ
ール＝20:1）にて精製することにより、1.5gの白色粉末N-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メト
キシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-メチルピコリンアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.57 (1H, br s), 8.39 (1H, d, J = 7.5 Hz), 7.65-7.28 (10H, 
m), 6.94 (1H, d, J = 9.0 Hz), 5.21 (2H, s), 4.58 (2H, dd, J = 5.7, 0.9 Hz), 3.93
 (3H, s), 2.76 (3H, s)。
【０２９８】
　実施例１７
　実施例１６で得られたN-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-
イルメチル]-3-メチルピコリンアミド1.5gをエタノール50mlに溶かし、10％パラジウム炭
素粉末0.1gを加え、水素雰囲気下50℃にて2時間撹拌した。触媒を濾去し、濾液を濃縮す
ることにより、1.3gの白色結晶N-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4
-イルメチル]-3-メチルピコリンアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.58 (1H, br s), 8.38 (1H, dd, J = 4.5, 0.9 Hz), 7.63 (1H, 
s), 7.62-7.54 (3H, m), 7.32-7.27 (1H, m), 6.90 (1H, d, J = 8.4 Hz), 5.75 (1H, br
 s), 4.58 (2H, dd, J = 6.0, 0.9 Hz), 3.94 (3H, s), 2.75 (3H, s)。
【０２９９】
　実施例１８
　実施例１７で得られたN-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル
メチル]-3-メチルピコリンアミド0.15g及び1,8-ジアザビシクロ[5,4,0]ウンデカ-7-エン0
.5mlをエタノール4mlに溶かし、これにブロモシクロペンタン0.13gを加えて3時間加熱還
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流した。放冷後、反応液に水を加え、酢酸エチルより抽出した。抽出物を水で2回洗浄し
た後、有機層を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（n-ヘ
キサン：酢酸エチル＝3:1）にて精製することにより、0.11gの白色粉末N-[2-(3-シクロペ
ンチルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4イルメチル]-3-メチルピコリンアミド
を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.57 (1H, br s), 8.39 (1H, dd, J = 4.8, 0.9 Hz), 7.62-7.53 
(4H, m), 7.32-7.27 (1H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.88 (1H, tt, J = 3.3 Hz),
 4.59 (2H, dd, J = 5.7, 0.9 Hz), 3.89 (3H, s), 2.76 (3H, s), 2.07-1.79 (6H, m), 
1.70-1.60 (2H, m)。
【０３００】
　実施例１９
　実施例１７で得られたN-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル
メチル]-3-メチルピコリンアミド0.15g及び炭酸カリウム0.18gをジメチルホルムアミド4m
lに溶かし、これに1,1,1-トリフルオロ-2-ヨードエタン0.19gを加えて終夜80℃にて加熱
撹拌した。放冷後、反応液に水を加え、酢酸エチルより抽出した。抽出物を水で2回洗浄
した後、有機層を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（n-
ヘキサン：酢酸エチル＝3:1）にて精製することにより、0.11gの白色粉末N-{2-[4-メトキ
シ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イルメチル}-3-メチルピ
コリンアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.58 (1H, br s), 8.39 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.73 (1H, 
dd, J = 8.7, 2.1 Hz), 7.63-7.57 (3H, m), 7.32-7.27 (1H, m), 6.97 (1H, d, J = 8.4
 Hz), 4.59 (2H, dd, J = 5.7, 0.9 Hz), 4.46 (2H, q, J = 8.4 Hz), 3.93 (3H, s), 2.
76 (3H, s)。
【０３０１】
　実施例２０
　実施例１７で得られたN-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル
メチル]-3-メチルピコリンアミド0.2gを用い、実施例３と同様にしてN-[2-(3-エトキシ-4
-メトキシフェニル)オキサゾール4-イルメチル]-3-メチルピコリンアミド0.11gを得た。
無色結晶
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.57 (1H, br s), 8.39 (1H, dd, J = 4.8, 1.5 Hz), 7.65-7.50 
(4H, m), 7.30 (1H, dd, J = 7.8, 4.8 Hz), 6.92 (1H, d, J = 8.1 Hz), 4.59 (1H, dd,
 J = 6.0, 0.6 Hz), 4.19 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.17 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.92 (3H,
 s), 2.76 (3H, s), 1.50 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０３０２】
　実施例２１
　実施例１７で得られたN-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル
メチル]-3-メチルピコリンアミド0.15gを用い、実施例３と同様にしてN-[2-(3-アリルオ
キシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-メチルピコリンアミド45mgを
得た。
無色結晶
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.58 (1H, br s), 8.39 (1H, dd, J = 4.5, 1.5 Hz), 7.65-7.50 
(4H, m), 7.30 (1H, dd, J = 7.8, 4.5 Hz), 6.93 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.12 (1H, m),
 5.45 (1H, m), 5.32 (1H, dd, J = 9.6, 1.5 Hz), 4.70 (2H, d, J = 5.4 Hz), 4.59 (1
H, d, J = 6.0 Hz), 3.92 (3H, s), 2.76 (3H, s)。
【０３０３】
　実施例２２
　実施例１７で得られたN-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル
メチル]-3-メチルピコリンアミド170mgをテトラヒドロフラン10mlに溶解した。得られた
溶液に2-ヒドロキシインダン134mg、アゾジカルボン酸ジイソプロピル（40％トルエン溶
液）0.5ml及びトリ（n-ブチル）ホスフィン202mgを加え、室温で終夜、50℃で2.5時間攪
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拌した。反応混合物に2-ヒドロキシインダン100mg、アゾジカルボン酸ジイソプロピル（4
0％トルエン溶液）0.5ml及びトリ（n-ブチル）ホスフィン200mgを加え、50℃で5時間、室
温で終夜攪拌した。反応混合物を減圧濃縮し、残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフ
ィー（n-ヘキサン：酢酸エチル：塩化メチレン＝1:1:1）で精製することにより、92mgのN
-{2-[3-(インダン-2-イルオキシ)-4-メトキシフェニル]オキサゾール-4-イルメチル}-3-
メチルピコリンアミドを得た。
淡黄色油状物
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.59 (1H, br s), 8.39 (1H, d, J = 3.3 Hz), 7.65-7.16 (9H, m
), 6.93 (1H, d, J = 8.1 Hz), 5.30 (1H, tt, J = 6.6, 3.9 Hz), 4.60 (2H, d, J = 5.
7 Hz), 3.86 (3H, s), 3.46 (2H, dd, J = 16.8, 6.6 Hz), 3.27 (2H, dd, J = 16.8, 3.
9 Hz), 2.76 (3H, s)。
【０３０４】
　実施例２３
　参考例７で得られた[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]
メチルアミン0.88gを用い、実施例１と同様にしてN-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフ
ェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-トリフルオロメチルベンズアミドの白色粉末1.03
gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.72-7.46 (9H, m), 7.40-7.27 (3H, m), 6.95 (1H, d, J = 8.4 
Hz) 6.34 (1H, br s), 5.20 (2H, s), 4.59 (2H, d, J = 5.4 Hz), 3.93 (3H, s)。
【０３０５】
　実施例２４
　実施例２３で得られたN-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-
イルメチル]-2-トリフルオロメチルベンズアミド1.0gを用い、実施例２と同様にしてN-[2
-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-トリフルオロメチ
ルベンズアミドの白色粉末0.66gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71-7.50 (7H, m), 6.90 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.39 (1H, br s
), 5.76 (1H, s), 4.59 (2H, d, J = 5.4 Hz), 3.94 (3H, s)。
【０３０６】
　実施例２５
　実施例２４で得られたN-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル
メチル]-2-トリフルオロメチルベンズアミド0.2gを用い、実施例３と同様にしてN-[2-(3-
シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-トリフル
オロメチルベンズアミドの白色粉末0.18gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.72-7.50 (7H, m), 6.93 (1H, d, J = 8.4Hz), 6.34 (1H, s), 4
.60 (2H, d, J = 5.4 Hz), 3.93 (3H, s), 1.42-1.32 (1H, m), 0.70-0.63 (2H, m), 0.4
1-0.35 (2H, m)。
【０３０７】
　実施例２６
　実施例２４で得られたN-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル
メチル]-2-トリフルオロメチルベンズアミド0.2gを用い、実施例３と同様にしてN-{2-[3-
(3-ヒドロキシプロポキシ)-4-メトキシフェニル]オキサゾール-4-イルメチル}-2-トリフ
ルオロメチルベンズアミドの白色粉末40mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71-7.50 (7H, m), 6.92 (1H, d, J = 8.4Hz), 6.34 (1H, br s)
, 4.60 (2H, d, J = 5.4Hz), 4.28 (2H, q, J = 5.7Hz), 3.98-3.86 (5H, m), 2.47 (1H,
 t, J = 5.7 Hz), 2.15-2.07 (3H, m)。
【０３０８】
　実施例２７
　参考例７で得られた[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]
メチルアミン0.5gを用い、実施例１と同様にしてN-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフ
ェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-エトキシピコリンアミドの白色粉末0.62gを得た
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。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.24-8.22 (2H, m), 7.64-7.60 (3H, m), 7.50-7.46 (2H, m), 7.
41-7.28 (5H, m), 6.94 (1H, d, J = 9.0 Hz), 5.20 (2H, s), 4.61 (2H, d, J = 5.7 Hz
), 4.17 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.93 (3H, s), 1.50 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０３０９】
　実施例２８
　実施例２７で得られたN-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-
イルメチル]-3-エトキシピコリンアミド0.6gを用い、実施例２と同様にしてN-[2-(3-ヒド
ロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-エトキシピコリンアミドの
白色アモルファス0.5gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.25-8.22 (2H, m), 7.64 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.60-7.54 (2H,
 m), 7.39-7.28 (2H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.1 Hz), 5.71 (1H, br s), 4.61 (2H, dd,
 J = 5.4, 0.9 Hz), 4.17 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.94 (3H, s), 1.52 (3H, t, J = 6.9 
Hz)。
【０３１０】
　実施例２９
　実施例２８で得られたN-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル
メチル]-3-エトキシピコリンアミド0.5gを用い、実施例３と同様にしてN-[2-(3-シクロペ
ンチルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-エトキシピコリンア
ミドの白色アモルファス0.18gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.25-8.22 (2H, m), 7.64 (1H, s), 7.58 (1H, dd, J = 8.4, 2.1
 Hz), 7.53 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.39-7.32 (2H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.9
1-4.86 (1H, m), 4.62 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 4.17 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.89 (
3H, s), 2.05-1.79 (6H, m), 1.66-1.60 (2H, m), 1.51 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０３１１】
　実施例３０
　参考例７で得られた[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]
メチルアミン0.31gを用い、実施例１と同様にしてN-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフ
ェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)ベンズアミドの白
色粉末0.16gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.22 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.82 (1H, br s), 7.63-7.60 
(3H, m), 7.49-7.27 (6H, m), 7.19 (1H, t, J = 7.2 Hz), 6.96-6.88 (2H, m), 5.19 (2
H, s), 4.62 (2H, d, J = 5.4 Hz), 4.47 (2H, q, J = 7.8 Hz), 3.92 (3H, s)。
【０３１２】
　実施例３１
　実施例３０で得られたN-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-
イルメチル]-2-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)ベンズアミド0.16gを用い、実施例２と同
様にしてN-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-(2,2,
2-トリフルオロエトキシ)ベンズアミドの白色粉末0.11gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.21 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.84 (1H, br s), 7.62-7.54 
(3H, m), 7.49-7.43 (1H, m), 7.19 (1H, td, J = 7.8, 0.9 Hz), 5.71 (1H, s), 4.62 (
2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 4.48 (2H, q, J = 7.8 Hz), 3.94 (3H, s)。
【０３１３】
　実施例３２
　実施例３１で得られたN-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル
メチル]-2-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)ベンズアミド0.11gを用い、実施例３と同様に
してN-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]
-2-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)ベンズアミドの白色アモルファス78mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.22 (1H, dd, J = 7.8, 2.1 Hz), 7.83 (1H, br s), 7.61-7.57 
(3H, m), 7.53 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.50-7.43 (1H, m), 7.19 (1H, td, J = 7.8, 0.9
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 Hz), 6.94-6.88 (2H, m), 4.63 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 4.48 (2H, q, J = 7.8 Hz
), 1.42-1.32 (1H, m), 0.70-0.63 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０３１４】
　実施例３３
　参考例７で得られた[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]
メチルアミン0.5gを用い、実施例１と同様にしてN-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフ
ェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-メトキシベンズアミドの微黄色粉末0.68gを得た
。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.39 (1H, br s), 8.23 (1H, dd, J = 4.8, 1.8 Hz), 7.65-7.60 
(3H, m), 7.50-7.28 (6H, m), 7.08 (1H, t, J = 7.2 Hz), 6.98-6.93 (2H, m), 5.21 (2
H, s), 4.61 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 3.95 (3H, s), 3.93 (3H, s)。
【０３１５】
　実施例３４
　実施例３３で得られたN-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-
イルメチル]-2-メトキシベンズアミド0.67gを用い、実施例２と同様にしてN-[2-(3-ヒド
ロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-メトキシベンズアミドの白
色アモルファス0.52gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.43 (1H, br s), 8.23 (1H, dd, J = 7.8, 2.1 Hz), 7.63 (1H, 
s), 7.60-7.54 (2H, m), 7.47-7.41 (1H, m), 7.10-7.05 (1H, m), 6.97 (1H, d, J = 8.
4 Hz), 6.91 (1H, d, J = 8.1 Hz), 5.74 (1H, br s), 4.62 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz)
, 3.97 (3H, s), 3.95 (3H, s)。
【０３１６】
　実施例３５
　実施例３４で得られたN-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル
メチル]-2-メトキシベンズアミド0.5gを用い、実施例３と同様にしてN-[2-(3-シクロペン
チルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-メトキシベンズアミド
の白色粉末0.39gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.41 (1H, br s), 8.23 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.63 (1H, 
s), 7.59 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.54 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.48-7.42 (1H, m),
 7.08 (1H, t, J = 7.8 Hz), 6.98 (1H, d, J = 8.1 Hz), 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4
.91-4.87 (1H, m), 4.62 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 3.97 (3H, s), 3.90 (3H, s), 2.
05-1.80 (6H, m), 1.66-1.59 (2H, m)。
【０３１７】
　実施例３６
　参考例１３で得られた[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾー
ル-4-イル]メチルアミン0.2gをアセトン4mlに懸濁した。得られた懸濁液に1-ヒドロキシ
ベンゾトリアゾール0.2g、1-エチル-3-(3-ジメチルアミノプロピル)カルボジイミド塩酸
塩0.29g及び3-メチルピコリン酸0.14gを加えて30分加熱還流した。反応液を冷却後、水を
加えて酢酸エチルより抽出した。有機層を水で2回洗浄後に溶媒を減圧濃縮し、得られた
残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（n-ヘキサン：酢酸エチル＝1：1）にて精製
することにより、N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4
-イルメチル]-3-メチルピコリンアミドの白色粉末0.16gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.58 (1H, br s) 8.39 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.63-7.57 (
3H, m), 7.52 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.33-7.28 (1H, m), 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4
.59 (2H, dd, J = 6.0, 0.9 Hz), 3.97-3.90 (5H, m), 2.76 (3H, s), 1.41-1.31 (1H, m
), 0.70-0.63 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０３１８】
　参考例１３で得られた[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾー
ル-4-イル]メチルアミン0.2gを用い、実施例１と同様にして実施例３７～４３の化合物を
得た。
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【０３１９】
　実施例３７
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-
イソプロポキシベンズアミド
収量0.17g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.62 (1H, br s), 8.23 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.62-7.58 
(2H, m), 7.54 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.43-7.38 (1H, m), 7.05 (1H, td, J = 8.1, 0.9
 Hz), 6.97-6.91 (2H, m), 4.76-4.67 (1H, m), 4.61 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 3.94
-3.90 (5H, m), 1.41-1.38 (7H, m), 0.69-0.64 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０３２０】
　実施例３８
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-
メチルベンズアミド
収量0.16g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.64 (1H, s), 7.59 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.50 (1H, d, 
J = 2.1 Hz), 7.41-7.16 (3H, m), 6.93 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.31 (1H, br s), 4.58 
(2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 3.95-3.92 (5H, m), 2.46 (3H, s), 1.42-1.32 (1H, m), 0
.70-0.63 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０３２１】
　実施例３９
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-
エチルベンズアミド
収量0.15g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.64 (1H, s), 7.59 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.50 (1H, d, 
J = 1.8 Hz), 7.41-7.16 (3H, m), 6.93 (1H, d, J = 8.1 Hz), 6.31 (1H, br s), 4.57 
(2H, d, J = 5.4 Hz), 3.95-3.92 (5H, m), 2.81 (2H, q, J = 7.5 Hz), 1.42-1.32 (1H,
 m), 1.23 (3H, t, J = 7.5 Hz), 0.70-0.63 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０３２２】
　実施例４０
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-
クロロベンズアミド
収量0.17g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71-7.66 (2H, m), 7.59 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.50 (1H
, d, J = 2.1 Hz), 7.42-7.29 (3H, m) 6.93 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.75 (1H, br s), 4
.62 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 3.95-3.92 (5H, m), 1.41-1.32 (1H, m), 0.70-0.63 (
2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０３２３】
　実施例４１
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-5-
フルオロ-2-メトキシベンズアミド
収量0.19g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.45 (1H, br s), 7.94 ( 1H, dd, J = 9.6, 3.3 Hz), 7.63 (1H,
 s), 7.61 (1H, dd, J = 8.1, 1.8 Hz), 7.51 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.17-7.10 (1H, m)
, 6.95-6.90 (2H, m), 4.61 (2H, d, J = 5.4 Hz), 3.96-3.92 (8H, m), 1.40-1.30 (1H,
 m), 0.70-0.64 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
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【０３２４】
　実施例４２
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-4-
フルオロ-2-メトキシベンズアミド
収量0.19g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.27-8.21 (2H, m), 7.63-7.58 (2H, m), 7.52 (1H, d, J = 2.1 
Hz), 6.93 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.81-6.74 (1H, m), 6.69 (1H, dd, J = 10.2, 2.1 Hz
), 4.60 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 3.97-3.90 (8H, m), 1.40-1.30 (1H, m), 0.70-0.
64 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０３２５】
　実施例４３
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-
フルオロ-6-メトキシベンズアミド
収量0.17g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.65 (1H, s), 7.59 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.50 (1H, d, 
J = 2.1 Hz), 7.34-727 (1H, m) 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.76-6.70 (2H, m), 6.51 
(1H, br s), 4.61 (2H, d, J = 5.7 Hz), 3.94-3.91 (5H, m), 3.85 (3H, s), 1.42-1.31
 (1H, m), 0.70-0.63 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０３２６】
　実施例４４
　参考例１３で得られた[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾー
ル-4-イル]メチルアミン0.4gを用い、実施例１と同様にしてN-[2-(3-シクロプロピルメト
キシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-メチルスルファニルベンズア
ミドを得た。
収量0.4g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.68 (1H, s), 7.61-7.56 (2H, m), 7.50 (1H, d, J = 1.8 Hz), 
7.34-7.17 (3H, m) 6.95-6.90(2H, m), 4.61 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 3.95-3.92 (5
H, m), 2.46 (3H, s), 1.42-1.31 (1H, m), 0.70-0.63 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０３２７】
　実施例４５
　参考例１３で得られた[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾー
ル-4-イル]メチルアミン0.7gを用い、実施例１と同様にしてN-[2-(3-シクロプロピルメト
キシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-ヒドロキシピコリンアミドを
得た。
収量0.6g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 12.02 (1H, s), 8.45 (1H, br s), 8.06 (1H, dd, J = 4.2, 1.8 
Hz) 7.63-7.59 (2H, m), 7.52 (1H, s), 7.37-7.29 (3H, m), 6.93 (1H, d, J = 8.4 Hz)
, 4.60 (2H, d, J = 6.0 Hz), 3.96-3.93 (5H, m), 1.56-1.33 (1H, m), 0.70-0.64 (2H,
 m), 0.42-0.36 (2H, m)。
【０３２８】
　参考例１３で得られた[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾー
ル-4-イル]メチルアミン0.1gを用い、実施例１と同様にして実施例４６～５６の化合物を
得た。
【０３２９】
　実施例４６
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-
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メトキシベンズアミド
収量0.1g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.40 (1H, br s), 8.23 ( 1H, dd, J = 7.8, 2.1 Hz), 7.64-7.58
 (2H, m), 7.52 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.48-7.42 (1H, m), 7.08 (1H, td, J = 7.8, 0.
9 Hz), 6.99-6.91 (2H, m), 4.62 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 3.97-3.91 (8H, m), 1.4
0-1.32 (1H, m), 0.70-0.63 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０３３０】
　実施例４７
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-
トリフルオロメトキシベンズアミド
収量43mg
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.02 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.64-7.27 (6H, m), 7.10 (1H
, br s), 6.93 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.62 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 3.95-3.92 (5H
, m), 1.43-1.28 (1H, m), 0.69-0.63 (2H, m), 0.41-0.36 (2H, m)。
【０３３１】
　実施例４８
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-
プロポキシベンズアミド
収量0.1g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.61-7.58 
(2H, m), 7.53 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.44-7.38 (1H, m), 7.06 (1H, t, J = 7.8 Hz), 
6.95-6.91 (2H, m), 4.62 (2H, d, J = 5.1 Hz), 4.06 (2H, t, J = 6.6 Hz), 3.95-3.68
 (5H, m), 1.86 (2H, td, J = 7.5, 6.6 Hz), 1.41-1.31 (1H, m), 0.96 (3H, t, J = 7.
5 Hz), 0.70-0.61 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０３３２】
　実施例４９
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]ピラ
ジン-2-カルボキサミド
収量90mg
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 9.42 (1H, s), 8.75 (1H, d, J = 2.4 Hz), 8.52 (1H, dd, J = 2
.7, 1.5 Hz), 8.25 (1H, br s), 7.64 (1H, s), 7.60 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.52
 (1H, d, J = 1.8 Hz), 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.63 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 
4.11-3.92 (5H, m), 1.40-1.32 (1H, m), 0.70-0.63 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０３３３】
　実施例５０
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-
エトキシピコリンアミド
収量85mg
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.24-8.22 (2H, m), 7.64 (1H, s), 7.60 (1H, dd, J = 8.4, 1.8
 Hz), 7.51 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.39-7.32 (2H, m), 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.6
2 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 4.17 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.98-3.92 (5H, m), 1.52 (
3H, t, J = 6.9 Hz), 1.43-1.32 (1H, m), 0.71-0.63 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０３３４】
　実施例５１
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-
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ブトキシベンズアミド
収量70mg
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.48 (1H, br s), 8.23 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.63-7.59 
(2H, m), 7.53 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.45-7.38 (1H, m), 7.06 (1H, td, J = 8.4, 0.9
 Hz), 6.96-6.91 (2H, m), 4.61 (2H, d, J = 5.1 Hz), 4.09 (2H, t, J = 6.6 Hz),3.94
-3.91 (5H, m), 1.84-1.75 (2H, m), 1.46-1.33 (3H, m), 0.84 (3H, t, J = 7.2 Hz), 0
.70-0.63 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０３３５】
　実施例５２
　N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2
-イソブトキシベンズアミド
収量0.12g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.46 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.62-7.58 
(2H, m), 7.52 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.41 (1H, t, J = 7.2 Hz), 7.06 (1H, t, J = 7.
2 Hz), 6.95-6.91 (2H, m), 4.62 (2H, d, J = 5.1 Hz), 3.95-3.92 (5H, m), 3.86 (2H,
 d, J = 6.3 Hz), 2.20-2.10 (1H, m), 1.40-1.31 (1H, m), 0.95 (6H, d, J = 6.6 Hz),
 0.70-0.63 (2H, m), 0.41-0.37 (2H, m)。
【０３３６】
　実施例５３
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-
イソプロポキシピコリンアミド
収量0.1g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.28-8.25 (2H, m), 7.63 (1H, s), 7.60 (1H, dd, J = 8.4, 2.1
 Hz), 7.52 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.38-7.31 (2H, m), 6.93 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.7
0-4.61 (3H, m), 3.98-3.90 (5H, m), 1.42-1.31 (7H, m), 0.70-0.61 (2H, m), 0.41-0.
35 (2H, m)。
【０３３７】
　実施例５４
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-
エチルスルファニルベンズアミド
収量85mg
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70-7.66 (2H, m), 7.59 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.51 (1H
, d, J = 2.1 Hz), 7.43-7.32 (2H, m), 7.27-7.22 (2H, m), 6.92 (1H, d, J = 8.7 Hz)
, 4.61 (2H, dd, J = 5.4, 0.6 Hz), 3.95-3.92 (5H, m), 2.90 (2H, q, J = 7.5 Hz), 1
.40-1.34 (1H, m), 1.26 (3H, t, J = 7.2 Hz), 0.70-0.63 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)
。
【０３３８】
　実施例５５
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-1-
オキシドピコリンアミド
収量53mg
微黄色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 11.64 (1H, br s), 8.44 (1H, dd, J = 7.8, 2.1 Hz), 8.25 (1H,
 d, J = 6.3 Hz), 7.63-7.35 (5H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.7 Hz), 4.65 (2H, d, J = 5
.7 Hz), 3.97-3.88 (5H, m), 1.43-1.32 (1H, m), 0.70-0.63 (2H, m), 0.41-0.36 (2H, 
m)。
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【０３３９】
　実施例５６
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2,6
-ジメトキシベンズアミド
収量46mg
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.67 (1H, s), 7.59 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.50 (1H, d, 
J = 2.1 Hz), 7.30-7.24 (1H, m), 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.56 (2H, d, J = 8.4 H
z), 6.24 (1H, br s), 4.62 (2H, dd, J = 5.7, 0.9 Hz), 3.95-3.92 (5H, m), 3.81 (6H
, s), 1.41-1.32 (1H, m), 0.70-0.63 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０３４０】
　参考例１３で得られた[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾー
ル-4-イル]メチルアミン0.13gを用い、実施例１と同様にして実施例５７～５９の化合物
を得た。
【０３４１】
　実施例５７
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-
メトキシピコリンアミド
収量24mg
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.23-8.19 (2H, m), 7.65 (1H, s), 7.59 (1H, dd, J = 8.4, 2.1
 Hz), 7.51 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.43-7.34 (2H, m), 6.92 (1H, d, J = 8.7 Hz), 4.6
0 (2H, d, J = 5.4 Hz), 3.96-3.93 (8H, m), 1.43-1.30 (1H, m), 0.70-0.63 (2H, m), 
0.41-0.35 (2H, m)。
【０３４２】
　実施例５８
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-
イソブトキシピコリンアミド
収量0.11g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.24 (1H, dd, J = 3.9, 1.8 Hz), 8.17 (1H, br s), 7.63 (1H, 
s), 7.59 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.38-7.31 (2H, m), 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz),
 4.62 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 3.95-3.92 (5H, m), 3.84 (2H, d, J = 6.3 Hz), 2.
20 (1H, qt, J = 6.6 Hz), 1.40-1.34 (1H, m), 1.03 (6H, d, J = 6.6 Hz), 0.70-0.63 
(2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０３４３】
　実施例５９
N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-
メチルニコチンアミド
収量71mg
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.55 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.71 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 
Hz), 7.65 (1H, s), 7.59 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.17-7.13 (1H, m), 6.93 (2H, 
d, J = 8.4 Hz), 6.35 (1H, br s), 4.58 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 3.96-3.91 (5H, 
m), 2.69 (3H, s), 1.41-1.31 (1H, m), 0.70-0.63 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０３４４】
　実施例６０
　実施例４４で得られたN-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾ
ール-4-イルメチル]-2-メチルスルファニルベンズアミド0.4gをジクロロメタン20mlに溶
かし、これに氷冷撹拌下メタクロロ過安息香酸0.67gを加えて1時間撹拌した。反応液を減
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圧濃縮し、残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（NHシリカ、n-ヘキサン：酢酸エ
チル＝1：1）にて精製することにより、50mgの白色粉末N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ
-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-メタンスルホニルベンズアミドを
得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.11 (1H, dd, J = 7.8, 0.9 Hz), 7.76 (1H, s), 7.69-7.55 (4H
, m), 7.50 (1H, d, J = 2.1 Hz), 6.93 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.50 (1H, br s), 4.62 
(2H, d, J = 5.4 Hz), 3.95-3.90 (5H, m), 3.93-3.67 (1H, m), 3.37 (3H, s), 1.40-1.
32 (1H, m), 1.27-1.18 (3H, m), 0.70-0.63 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０３４５】
　実施例６１
　実施例４５で得られたN-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾ
ール-4-イルメチル]-3-ヒドロキシピコリンアミド0.1g及び炭酸セシウム0.16gをアセトニ
トリル4mlに溶かし、これに1-ブロモプロパン0.2gを加えて終夜室温にて撹拌した。反応
液に水を加え、酢酸エチルより抽出した。抽出物を水で1回、飽和クエン酸水で1回洗浄し
た後、有機層を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（NHシ
リカ、n-ヘキサン：酢酸エチル＝1:3）にて精製することにより、72mgの白色粉末N-[2-(3
-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-プロポキ
シピコリンアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.25-8.20 (2H, m), 7.64 (1H, s), 7.60 (1H, dd, J = 8.4, 1.8
 Hz), 7.52 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.39-7.32 (2H, m), 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.6
2 (2H, dd, J = 5.7, 0.9 Hz), 4.05 (2H, t, J = 6.6 Hz), 3.94-3.92 (5H, m), 1.90 (
2H, t, J = 7.5, 6.6 Hz), 1.40-1.33 (1H, m), 1.04 (3H, t, J = 7.5 Hz), 0.70-0.63 
(2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０３４６】
　実施例６２
　参考例１９で得られた[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]
メチルアミン0.18gを用い、実施例１と同様にしてN-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェ
ニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-メチルピコリンアミドの白色粉末0.16gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.58 (1H, br s), 8.39 (1H, dd, J = 4.5, 1.8 Hz), 7.63 (1H, 
s), 7.62-7.59 (2H, m), 7.57 (1H, d, J = 0.9 Hz), 7.32-7.27 (1H, m), 6.92 (1H, d,
 J = 8.4 Hz), 4.59 (2H, dd, J = 6.0, 0.9 Hz), 3.91 (3H, s), 3.86 (2H, d, J = 6.9
 Hz), 2.76 (3H, s), 2.20 (1H, qt, J = 6.9, 6.6 Hz), 1.06 (6H, d, J = 6.6 Hz)。
【０３４７】
　参考例１９で得られた[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]
メチルアミン0.15gを用い、実施例１と同様にして実施例６３～７５の化合物を得た。
【０３４８】
　実施例６３
N-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-メトキシベ
ンズアミド
収量0.12g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.41 (1H, br s), 8.23 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.64 (1H, 
s), 7.59 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.53 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.48-7.42 (1H, m),
 7.11-6.90 (3H, m), 4.63 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 3.97 (3H, s), 3.91 (3H, s), 
3.86 (2H, d, J = 6.9 Hz), 2.21 (1H, qt, J = 6.6 Hz), 1.06 (6H, d, J = 6.6 Hz)。
【０３４９】
　実施例６４
N-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-メチルスル
ファニルベンズアミド
収量0.15g
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白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.69 (1H, s), 7.61-7.56 (2H, m), 7.51 (1H, d, J = 1.8 Hz), 
7.45-7.15 (3H, m), 6.94-6.90 (2H, m), 4.61 (2H, d, J = 5.7 Hz), 3.91 (3H, s), 3.
85 (2H, d, J = 6.9 Hz), 2.46 (3H, s), 2.20 (1H, qt, J = 6.9 Hz), 1.06 (6H, d, J 
= 6.9 Hz)。
【０３５０】
　実施例６５
N-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-エトキシピ
コリンアミド
収量80mg
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.25-8.22 (2H, m), 7.65 (1H, s), 7.58 (1H, dd, J = 8.4, 1.8
 Hz), 7.52 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.40-7.32 (2H, m), 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.6
2 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 4.18 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.91 (3H, s), 3.86 (2H, d
, J = 6.9 Hz), 2.20 (1H, qt, J = 6.9 Hz), 1.52 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.06 (6H, d,
 J = 6.6 Hz)。
【０３５１】
　実施例６６
N-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-メトキシ-4-
フルオロベンズアミド
収量0.11g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.27-8.21 (2H, m), 7.63 (1H, s), 7.59 (1H, dd, J = 8.4, 2.1
 Hz), 7.52 (1H, d, J = 2.1 Hz), 6.93 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.81-6.74 (1H, m), 6.6
9 (1H, dd, J = 10.5, 2.4 Hz), 4.61 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 3.96 (3H, s), 3.91
 (3H, s), 3.85 (2H, d, J = 6.6 Hz), 2.20 (1H, qt, J = 6.9, 6.6 Hz), 1.06 (6H, d,
 J = 6.6 Hz)。
【０３５２】
　実施例６７
N-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-イソプロポ
キシベンズアミド
収量0.15g
無色油状物
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.64 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.62-7.57 
(2H, m), 7.54 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.44-7.37 (1H, m), 7.08-7.02 (1H, m), 6.98-6.
91 (2H, m), 4.72 (1H, q, J = 6.0 Hz), 4.62 (2H, dd, J = 5.1, 0.9 Hz), 3.92 (3H, 
s), 3.85 (2H, d, J = 6.6 Hz), 2.20 (1H, qt, J = 6.6 Hz), 1.40 (6H, d, J = 6.0 Hz
), 1.06 (6H, d, J = 6.6 Hz)。
【０３５３】
　実施例６８
N-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-フルオロ-6-
メトキシベンズアミド
収量0.13g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.65 (1H, d, J = 0.9 Hz), 7.58 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7
.51 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.34-7.24 (1H, m) 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.77-6.70 (
2H, m), 6.52 (1H, br s), 4.62 (2H, dd, J = 5.7, 0.9 Hz), 3.91 (3H, s), 3.90-3.82
 (5H, m), 2.20 (1H, qt, J = 6.9 Hz), 1.06 (6H, d, J = 6.9 Hz)。
【０３５４】
　実施例６９
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N-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-メトキシピ
コリンアミド
収量0.14g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.19-8.22 (2H, m), 7.65 (1H, s), 7.58 (1H, dd, J = 8.4, 1.8
 Hz), 7.52 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.43-7.34 (1H, m), 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.6
1 (2H, dd, J = 5.7, 0.9 Hz), 3.96 (3H, s), 3.91 (3H, s), 3.86 (2H, d, J = 6.6 Hz
), 2.20 (1H, qt, J = 6.9, 6.6 Hz), 1.06 (6H, d, J = 6.9 Hz)。
【０３５５】
　実施例７０
N-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-イソブトキ
シピコリンアミド
収量68mg
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.24 (1H, dd, J = 3.9, 2.1 Hz), 8.17 (1H, br s), 7.64 (1H, 
s), 7.58 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.52 (1H, d, J = 1.8Hz), 7.38-7.28 (2H, m), 
6.92 (2H, d, J = 8.4 Hz), 4.63 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 3.91 (3H, s), 3.87-3.8
2 (4H, m), 2.27-2.13 (2H, m), 1.07-1.02 (2H, m)。
【０３５６】
　実施例７１
N-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-プロポキシ
ベンズアミド
収量75mg
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.52 (1H, br s), 8.23 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.62-7.58 
(2H, m), 7.53 (1H, s), 7.42 (1H, td, J = 7.2, 1.8 Hz), 7.06 (1H, t, J = 7.8 Hz),
 6.95-6.91 (2H, m), 4.62 (2H, d, J = 5.1 Hz), 4.06 (2H, t, J = 6.6 Hz), 3.94 (3H
, s), 3.85 (2H, d, J = 6.6 Hz), 2.24-2.16 (1H, m), 1.93-1.81 (2H, m), 1.06 (6H, 
d, J = 6.6 Hz), 0.97 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０３５７】
　実施例７２
N-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-ブトキシベ
ンズアミド
収量47mg
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.48 (1H, br s), 8.23 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.62-7.58 
(2H, m), 7.53 (1H, s), 7.42 (1H, td, J = 7.2, 1.8 Hz), 7.06 (1H, t, J = 7.8 Hz),
 6.95-6.91 (2H, m), 4.61 (2H, d, J = 5.1 Hz), 4.10 (2H, t, J = 6.6 Hz), 3.91 (3H
, s), 3.85 (2H, d, J = 6.6 Hz), 2.24-2.16 (1H, m), 1.85-1.75 (2H, m), 1,43-1.36 
(2H, m), 1.05 (6H, d, J = 6.6 Hz), 0.84 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０３５８】
　実施例７３
N-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-イソブトキ
シベンズアミド
収量90mg
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.52 (1H, br s), 8.23 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.62-7.58 
(2H, m), 7.53 (1H, s), 7.42 (1H, td, J = 7.2, 1.8 Hz), 7.06 (1H, t, J = 7.8 Hz),
 6.93-6.90 (2H, m), 4.62 (2H, d, J = 5.1 Hz), 3.91 (3H, s), 3.87-3.83 (4H, m), 2
.24-2.16 (2H, m), 1.06 (6H, d, J = 6.6 Hz), 0.95 (6H, d, J = 6.6 Hz)。
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【０３５９】
　実施例７４
N-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-イソプロポ
キシピコリンアミド
収量0.11g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.52 (1H, br s), 8.27 (1H, br s), 7.63 (1H, s), 7.58 (1H, d
d, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.53 (1H, s), 7.35-7.34 (2H, m), 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz), 
4.67-4.61 (3H, m), 3.91 (3H, s), 3.85 (2H, d, J = 6.6 Hz), 2.22-2.17 (1H, m), 1.
42 (6H, d, J = 6.6 Hz), 1.06 (6H, d, J = 6.6 Hz)。
【０３６０】
　実施例７５
N-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-メチルニコ
チンアミド
収量0.13g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.52 (1H, br s), 7.86 (1H, d, J = 7.5 Hz), 7.76 (1H, d, J =
 7.5 Hz), 7.69 (1H, s), 7.59 (1H, d, J = 4.2 Hz), 7.56 (1H, s), 6.92 (1H, d, J =
 8.7 Hz), 4.58 (2H, d, J = 5.1 Hz), 3.91 (3H, s), 3.84 (2H, d, J = 6.9 Hz), 2.69
 (3H, s), 2.23-2.15 (1H, m), 1.05 (6H, d, J = 5.1 Hz)。
【０３６１】
　実施例７６
　参考例２５で得られた{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキ
サゾール-4-イル}メチルアミン0.2gを用い、実施例１と同様にしてN-{2-[4-メトキシ-3-(
2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イルメチル}-3-メトキシピコリ
ンアミドの白色粉末0.24gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.24-8.19 (2H, m), 7.72 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.65 (1H
, d, J = 0.9 Hz), 7.62 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.43-7.35 (2H, m), 6.98 (1H, d, J = 
8.4 Hz), 4.60 (2H, dd, J = 5.7, 0.9 Hz), 4.46 (2H, q, J = 5.4 Hz), 3.95 (3H, s),
 3.93 (3H, s)。
【０３６２】
　参考例２５で得られた{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキ
サゾール-4-イル}メチルアミン0.2gを用い、実施例１と同様にして実施例７７～７９の化
合物を得た。
【０３６３】
　実施例７７
N-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イルメチ
ル}-3-エトキシピコリンアミド
収量0.24g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.26-8.22 (2H, m), 7.72 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.65 (1H
, s), 7.63 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.40-7.32 (2H, m), 6.98 (1H, d, J = 8.1 Hz), 4.6
2 (2H, dd, J = 5.7, 0.9 Hz), 4.46 (2H, q, J = 8.4 Hz), 4.18 (2H, q, J = 6.9 Hz),
 1.52 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０３６４】
　実施例７８
N-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イルメチ
ル}-2-メトキシベンズアミド
収量0.18g
白色粉末
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１H-NMR (CDCl３) δ: 8.42 (1H, br s), 8.23 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.73 (1H, 
dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.65-7.60 (2H, m), 7.48-7.42 (1H, m), 7.08 (1H, td, J = 8.
4, 0.9 Hz), 6.98 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.62 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 4.46 (2H, 
q, J = 8.4 Hz), 3.98 (3H, s), 3.93 (3H, s)。
【０３６５】
　実施例７９
N-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イルメチ
ル}-2-メチルベンズアミド
収量0.15g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.72 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.66 (1H, s), 7.61 (1H, d, 
J = 2.1 Hz), 7.41-7.14 (4H, m), 6.98 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.31 (1H, br s), 4.58 
(2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 4.45 (2H, q, J = 8.4 Hz), 3.93 (3H, s), 2.46 (3H, s)
。
【０３６６】
　参考例２５で得られた{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキ
サゾール-4-イル}メチルアミン0.15gを用い、実施例１と同様にして実施例８０～８２の
化合物を得た。
【０３６７】
　実施例８０
N-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イルメチ
ル}-2-プロポキシベンズアミド
収量0.15g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.53 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.73 (1H, 
dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.65-7.60 (2H, m), 7.45-7.38 (1H, m), 7.09-6.93 (3H, m), 4
.62 (2H, d, J = 5.1 Hz), 4.45 (2H, q, J = 8.1 Hz), 4.07 (2H, t, J = 6.6 Hz), 3.9
4 (3H, s), 1.88 (2H, qt, J = 7.5, 6.6 Hz), 0.98 (3H, t, J = 7.5 Hz)。
【０３６８】
　実施例８１
N-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イルメチ
ル}-2-イソプロポキシベンズアミド
収量0.18g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.64 (1H, br s), 8.23 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.74 (1H, 
dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.65 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.63 (1H, s), 7.44-7.37 (1H, m),
 7.08-6.94 (3H, m), 4.73 (1H, tt, J = 6.0 Hz), 4.62 (2H, dd, J = 5.1, 0.9 Hz), 4
.46 (2H, q, J = 8.4 Hz), 3.94 (3H, s), 1.41 (6H, d, J = 6.0 Hz)。
【０３６９】
　実施例８２
N-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イルメチ
ル}-4-クロロ-2-メトキシベンズアミド
収量0.21g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.29 (1H, br s), 8.17 (1H, d, J = 8.4 Hz), 7.73 (1H, dd, J 
= 8.4, 1.8 Hz), 7.64 (1H, d, J = 1.5 Hz), 7.07 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.00-6
.96 (2H, m), 4.60 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 4.46 (2H, q, J = 8.4 Hz), 3.98 (3H,
 s), 3.93 (3H, s)。
【０３７０】
　実施例８３
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　参考例３４で得られた{2-[3-シクロプロピルメトキシ-4-(2,2,2-トリフルオロエトキシ
)フェニル]オキサゾール-4-イル}メチルアミン0.1gを用い、実施例１と同様にしてN-{2-[
3-シクロプロピルメトキシ-4-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-
イルメチル}-2-エトキシベンズアミドの白色粉末0.11gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.54 (1H, br s), 8.23 ( 1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.64 (1H,
 s), 7.60-7.55 (2H, m), 7.45-7.38 (1H, m), 7.10-7.04 (2H, m), 6.94 (1H, d, J = 8
.1 Hz), 4.62 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 4.48 (2H, q, J = 8.4 Hz), 4.18 (2H, q, J
 = 6.9 Hz), 3.95 (2H, d, J = 7.2 Hz), 1.48 (3H, t, J = 7.2 Hz), 1.35-1.29 (1H, m
), 0.70-0.63 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０３７１】
　実施例８４
　参考例３４で得られた{2-[3-シクロプロピルメトキシ-4-(2,2,2-トリフルオロエトキシ
)フェニル]オキサゾール-4-イル}メチルアミン0.18gを用い、実施例１と同様にしてN-{2-
[3-シクロプロピルメトキシ-4-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-
イルメチル}-3-メチルピコリンアミドの白色粉末0.2gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.57 (1H, br s), 8.39 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.64 (1H, 
s), 7.60-7.55 (3H, m), 7.32-7.26 (1H, m), 7.06-7.03 (1H, m), 4.59 (2H, dd, J = 5
.7, 0.9 Hz), 4.48 (2H, q, J = 8.4 Hz), 3.95 (2H, d, J = 6.9 Hz), 2.76 (3H, s), 1
.38-1.28 (1H, m), 0.69-0.62 (2H, m), 0.40-0.35 (2H, m)。
【０３７２】
　実施例８５
　参考例３７で得られた[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]メチルアミ
ン0.3gを用い、実施例１と同様にしてN-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ルメチル]-2-プロポキシベンズアミドの白色粉末0.11gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.51 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.60-7.50 
(3H, m), 7.41 (1H, m), 7.06 (1H, m), 7.00-6.90 (2H, m), 4.61 (2H, d, J = 5.1 Hz)
, 4.06 (2H, t, J = 6.6 Hz), 1.87 (2H, tq, J = 7.2, 6.6 Hz), 1.49 (6H, t, J = 6.9
 Hz), 0.96 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０３７３】
　参考例３７で得られた[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]メチルアミ
ン0.3gを用い、実施例１と同様にして実施例８６～９１の化合物を得た。
【０３７４】
　実施例８６
N-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-トリフルオロメチルベン
ズアミド
収量0.11g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.75-7.50 (7H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.32 (1H, br s
), 4.59 (2H, d, J = 5.4 Hz), 4.17 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.14 (2H, q, J = 6.9 Hz),
 1.48 (6H, t, J = 6.9 Hz)。
【０３７５】
　実施例８７
N-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]ピコリンアミド
収量0.34g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.55 (1H, m), 8.47 (1H, br s), 8.21 (1H, d, J = 7.8 Hz), 7.
85 (1H, m), 7.57 (1H, dd, J =8.4, 1.8 Hz), 7.55 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.42 (1H, m
), 6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.32 (1H, br s), 4.63 (2H, d, J = 6.0 Hz), 4.18 (2H
, q, J = 6.9 Hz), 4.15 (2H, q, J = 6.9 Hz), 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.48 (3H, 
t, J = 6.9 Hz)。



(67) JP 4986927 B2 2012.7.25

10

20

30

40

50

【０３７６】
　実施例８８
N-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-エトキシベンズアミド
収量0.23g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.55 (1H, m), 8.47 (1H, br s), 8.21 (1H, d, J = 7.8 Hz), 7.
85 (1H, m), 7.57 (1H, dd, J =8.4, 1.8 Hz), 7.55 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.42 (1H, m
), 6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.32 (1H, br s), 4.63 (2H, d, J = 6.0 Hz), 4.18 (2H
, q, J = 6.9 Hz), 4.15 (2H, q, J = 6.9 Hz), 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.48 (3H, 
t, J = 6.9 Hz)。
【０３７７】
　実施例８９
N-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-4-エトキシベンズアミド
収量0.32g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.80-7.70 (2H, m), 7.63 (1H, s), 7.60-7.50 (2H, m), 6.95-6.
85 (3H, m), 6.66 (1H, br s), 4.57 (2H, q, J = 6.0 Hz), 4.17 (2H, q, J = 6.9 Hz),
 4.15 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.06 (2H, q, J = 6.9 Hz), 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz), )
, 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.42 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０３７８】
　実施例９０
N-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-5-メトキシ-2-トリフルオ
ロメトキシベンズアミド
収量0.34g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.95 (1H, br s), 7.73 (1H, d, J = 3.0 Hz), 7.70-7.50 (3H, m
), 6.99 (1H, dd, J = 9.0, 3.0 Hz), 6.90-6.80 (2H, m), 4.61 (2H, d, J = 6.0 Hz), 
4.18 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.15 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.82 (3H, s), 1.48 (3H, t, J
 = 6.9 Hz), 1.46 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０３７９】
　実施例９１
N-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-エトキシベンズアミド
収量0.12g
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.57 (1H, dd, J = 8.1, 2.1 Hz), 7.53 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7
.35-7.25 (3H, m), 7.01 (1H, m), 6.92 (1H, d, J =8.1 Hz), 6.68 (1H, br s), 4.58 (
2H, d, J = 5.4 Hz), 4.18 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.15 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.07 (2H
, q, J = 6.9 Hz), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.42 (3H, 
t, J = 6.9 Hz)。
【０３８０】
　実施例９２
　参考例４０で得られた[2-(3,4-ジメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]メチルアミ
ン0.3gを用い、実施例１と同様にしてN-[2-(3,4-ジメトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ルメチル]-2-エトキシベンズアミドの白色粉末0.27gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.56 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 8.1, 1.8 Hz), 7.65-7.60 
(2H, m), 7.55 (1H, d, J = 1.5Hz), 7.42 (1H, m), 7.07 (1H, m), 6.95-6.90 (2H, m),
 4.63(2H, d, J = 5.1 Hz), 4.18 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.98 (3H, s), 3.97 (3H, s), 
1.26 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０３８１】
　実施例９３



(68) JP 4986927 B2 2012.7.25

10

20

30

40

50

　参考例４０で得られた[2-(3,4-ジメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]メチルアミ
ン0.25gを用い、実施例１と同様にしてN-[2-(3,4-ジメトキシフェニル)オキサゾール-4-
イルメチル]-2-エチルベンズアミドの白色粉末0.23gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.66 (1H, s), 7.60 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.52 (1H, d, 
J = 1.8 Hz), 7.40-7.20 (4H, m), 6.93 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.34 (1H, br s), 4.58 
(2H, d, J = 5.4 Hz), 3.96 (3H, s), 3.94 (3H, s), 2.82 (2H, q, J = 7.5 Hz), 1.20 
(3H, t, J = 7.5 Hz)。
【０３８２】
　実施例９４
　参考例４０で得られた[2-(3,4-ジメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]メチルアミ
ン0.2gを用い、実施例１と同様にしてN-[2-(3,4-ジメトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ルメチル]-3-メチルピコリンアミドの白色粉末0.16gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.58 (1H, br s), 8.39 (1H, m), 7.65-7.55 (4H, m), 7.30 (1H,
 m), 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.59 (2H, d, J = 6.0 Hz), 3.97 (3H, s), 3.93 (3H,
 s), 2.76 (3H, s), 1.58 (3H, s)。
【０３８３】
　実施例９５
　参考例４０で得られた[2-(3,4-ジメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]メチルアミ
ン0.2gを用い、実施例１と同様にしてN-[2-(3,4-ジメトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ルメチル]-3-メトキシピコリンアミドの白色粉末0.12gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.21 (1H, br s), 8.20 (1H, dd, J = 3.9, 1.8 Hz), 7.65 (1H, 
s), 7.61 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.54 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.45-7.30 (2H, m),
 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.61 (2H, d, J = 6.0 Hz), 3.97 (3H, s), 3.96 (3H, s),
 3.93 (3H, s)。
【０３８４】
　実施例９６
　参考例４６で得られた[2-(3-ベンジルオキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾ
ール-4-イル]メチルアミン0.13gをアセトン10mlに懸濁した。得られた懸濁液に1-ヒドロ
キシベンゾトリアゾール0.14g、1-エチル-3-(3-ジメチルアミノプロピル)カルボジイミド
塩酸塩0.19g及び3-メチルピコリン酸0.14gを加え、この混合物を30分加熱還流した。反応
液を減圧濃縮し、残渣に水を加えて酢酸エチルより抽出した。有機層を水で2回洗浄後に
溶媒を濃縮し、残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（n-ヘキサン：酢酸エチル＝
1:1）にて精製することにより、0.16gの白色粉末N-[2-(3-ベンジルオキシ-4-ジフルオロ
メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-メチルピコリンアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.56 (1H, br s), 8.40 (1H, d, J = 3.9 Hz), 7.74-7.58 (4H, m
), 7.47-7.23 (7H, m), 6.62 (1H, t, J = 74.7 Hz), 5.21 (2H, s), 4.60 (2H, d, J = 
5.7 Hz), 2.76 (3H, s)。
【０３８５】
　実施例９７
　実施例９６で得られたN-[2-(3-ベンジルオキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサ
ゾール-4-イルメチル]-3-メチルピコリンアミド0.16gをエタノール5mlに溶かし、10％パ
ラジウム炭素粉末20mgを加え、水素雰囲気下室温にて30分撹拌した。触媒を濾去し、濾液
を濃縮することにより、0.12gの白色粉末N-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-ヒドロキシフェ
ニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-メチルピコリンアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.60-8.54 (1H, m), 8.39 (1H, d, J = 3.3 Hz), 7.69-7.55 (4H,
 m), 7.37-7.28 (1H, m), 7.18 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.59 (1H, t, J = 73.2 Hz), 5.7
9 (1H, br s), 4.59 (2H, dd, J = 6.0, 0.9 Hz), 2.76 (3H, s)。
【０３８６】
　実施例９８
　実施例９７で得られたN-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-ヒドロキシフェニル)オキサゾー
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ル-4-イルメチル]-3-メチルピコリンアミド0.12g及び1,8-ジアザビシクロ[5,4,0]ウンデ
カ-7-エン0.15mlをエタノール4mlに溶かし、（ブロモメチル）シクロプロパン0.15mlを加
えて3時間加熱還流した。溶媒を留去し、残渣に水を加えて酢酸エチルより抽出した。有
機層を水で2回洗浄後に溶媒を濃縮し、残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（n-
ヘキサン：酢酸エチル＝1:1）にて精製した。得られた粗結晶をエタノール-n-ヘキサンの
混合液より再結晶することにより、60mgの白色粉末N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-
ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-メチルピコリンアミドを得
た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.59-8.54 (1H, m), 8.39 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.67 (1H
, s), 7.63-7.56 (3H, m), 7.37-7.28 (1H, m), 7.22 (1H, d, J = 8.1 Hz), 6.69 (1H, 
t, J = 75.0 Hz), 4.59 (2H, dd, J = 5.7, 0.9 Hz), 3.98 (2H, d, J = 6.9 Hz), 2.76 
(3H, s), 1.35-1.20 (1H, m), 0.70-0.63 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０３８７】
　実施例９９
　参考例１３で得られた[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾー
ル-4-イル]メチルアミン0.2gを用い、実施例１と同様にしてN-[2-(3-シクロプロピルメト
キシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]イソキノリン-1-カルボキサミド
の白色粉末0.11gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 9.60 (1H, m), 8.67 (1H, br s), 8.47 (1H, d, J = 2.4 Hz), 7.
90-7.80 (2H, m), 7.75-7.65 (3H, m), 7.61 (1H, dd, J =8.4, 1.8 Hz), 7.53 (1H, d, 
J = 1.8 Hz), 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.68 (2H, d, J = 6.0 Hz), 3.94 (2H, d, J 
= 7.5 Hz), 3.92 (3H, s), 1.39 (1H, m), 0.70-0.60 (2H, m), 0.40-0.35 (2H, m)。
【０３８８】
　実施例１００
　水素化ナトリウム4.42gをジメトキシエタン160mlに懸濁し、氷冷撹拌下参考例４８で得
られた3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロピオン酸
メチル16g及び2-エトキシ安息香酸メチル39.23gを順次加え、7時間加熱還流した。氷冷下
飽和塩化アンモニウム水溶液を加え30分間撹拌後、水を加え、酢酸エチルにて抽出し、無
水硫酸マグネシウムにて乾燥した後、溶媒を留去した。残渣をシリカゲルカラム精製(n-
ヘキサン：酢酸エチル=3:1)することにより2-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル
)オキサゾール-4-イルメチル]-3-(2-エトキシフェニル)-3-オキソプロピオン酸メチルの
黄色油状物13.4gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71 (1H, d, J = 7.8 Hz), 7.57-7.54 (3H, m), 7.48-7.28 (6H,
 m), 6.99-6.90 (3H, m), 5.16 (2H, s), 4.98 (1H, t, J = 6.9 Hz), 4.14 (2H, q, J =
 6.9 Hz), 3.91 (3H, s), 3.70 (3H, s), 3.27-3.19 (2H, m), 1.45 (3H, t, J = 6.9 Hz
)。
【０３８９】
　実施例１０１
　実施例１００で得られた2-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4
-イルメチル]-3-(2-エトキシフェニル)-3-オキソプロピオン酸メチル13.4gをエタノール6
7mlに懸濁し、47%臭化水素酸67mlを加えて終夜加熱還流した。放冷後生じた結晶を濾取し
た。これを水及びジイソプロピルエーテルで洗浄した後に乾燥させることにより1-(2-エ
トキシフェニル)-3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロパ
ン-1-オンの白色粉末8.1gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.30 (1H, d, J = 8.7 Hz), 7.84 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.83-7.
71 (2H, m), 7.45 (1H, t, J = 8.4 Hz), 7.06 (1H, d, J = 8.7 Hz), 6.99-6.93 (2H, m
), 4.17 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.00 (3H, s), 3.67 (2H, t, J = 6.6 Hz), 3.35 (2H, t
, J = 6.6 Hz), 1.55 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０３９０】
　実施例１０２
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　実施例１０１で得られた1-(2-エトキシフェニル)-3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェ
ニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オン8.1gをエタノール220mlに懸濁し、1,8-ジア
ザビシクロ[5,4,0]ウンデカ-7-エン10g及び(ブロモメチル)シクロプロパン5.96gを加え加
熱還流下5時間撹拌した。エタノールを減圧留去後、水を加え酢酸エチルより抽出し、無
水硫酸マグネシウムで乾燥し、溶媒を留去した。残渣をシリカゲルカラム精製(n-ヘキサ
ン：酢酸エチル=4:1)し、得られた粗結晶をエタノールより再結晶することにより、3-[2-
(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エトキシ
フェニル)プロパン-1-オンの白色粉末4.4gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.56 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 
Hz), 7.50 (1H, s), 7.45-7.39 (2H, m), 7.00-6.89 (3H, m), 4.13 (2H, q, J = 7.2 Hz
), 3.93-3.91 (5H, m), 3.41 (2H, t, J = 6.6 Hz), 2.99 (2H, t, J = 6.6 Hz), 1.51 (
3H, t, J = 7.2 Hz), 1.47 (1H, m), 0.67-0.64 (2H, m), 0.40-0.36 (2H, m)。
【０３９１】
　実施例１０３
　実施例１０１で得られた1-(2-エトキシフェニル)-3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェ
ニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オン0.3gをエタノール10mlに懸濁し、1,8-ジアザ
ビシクロ[5,4,0]ウンデカ-7-エン0.37g及びヨウ化エチル0.26gを加え、加熱還流下4時間
撹拌した。エタノールを減圧留去後、水を加え、酢酸エチルより抽出し、無水硫酸マグネ
シウムで乾燥し、溶媒を留去した。残渣をシリカゲルカラム精製(n-ヘキサン：酢酸エチ
ル=3:1)することにより、3-[2-(3-エトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-
1-(2-エトキシフェニル)プロパン-1-オンの白色粉末0.15gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.56 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 
Hz), 7.52-7.40 (2H, m), 6.99-6.89 (3H, m), 4.21-4.09 (4H, m), 3.91 (3H, s), 3.42
 (2H, t, J = 6.9 Hz), 2.99 (2H, t, J = 6.9 Hz), 1.51-1.45 (6H, m)。
【０３９２】
　実施例１０４
　実施例１０１で得られた1-(2-エトキシフェニル)-3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェ
ニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オン0.3gをエタノール10mlに懸濁し、1,8-ジアザ
ビシクロ[5,4,0]ウンデカ-7-エン0.37g及び臭化アリル0.14mlを加え加熱還流下3時間撹拌
した。エタノールを減圧留去後、水を加え、酢酸エチルより抽出し、無水硫酸マグネシウ
ムで乾燥し、溶媒を留去した。残渣をシリカゲルカラム精製(n-ヘキサン：酢酸エチル=3:
1)することにより、3-[2-(3-アリルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1
-(2-エトキシフェニル)プロパン-1-オンの白色粉末0.2gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.58 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 
Hz), 7.52 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.45-7.40 (2H, m), 7.00-6.90 (3H, m), 6.18-6.05 (
1H, m), 5.47-5.29 (2H, m),4.67 (2H, d, J = 5.1 Hz), 4.13 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.
92 (3H, s), 3.42 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.47 (3H, t, J =
 6.9 Hz)。
【０３９３】
　実施例１０１で得られた1-(2-エトキシフェニル)-3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェ
ニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オンを用い、実施例１０２と同様にして実施例１
０５～１１０の化合物を得た。
【０３９４】
　実施例１０５
3-[2-(3-シクロペンチルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エトキ
シフェニル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.57-7.51 (2H, m), 7.45-7.3
9 (2H, m), 6.99-6.88 (3H, m), 4.88 (1H, br s), 4.12 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.88 (3
H, s), 3.42 (2H, t, J = 6.9 Hz), 2.99 (2H, t, J = 6.9 Hz), 2.04-1.87 (6H, m), 1.
65-1.60 (2H, m), 1.47 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
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【０３９５】
　実施例１０６
3-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エトキシフェニ
ル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.55 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 
Hz), 7.50 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.45-7.40 (2H, m), 4.13 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.90
 (3H, s), 3.84 (2H, d, J = 6.9 Hz), 3.42 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7
.2 Hz), 2.23-2.14 (1H, m), 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.05 (6H, d, J = 6.9 Hz)。
【０３９６】
　実施例１０７
1-(2-エトキシフェニル)-3-[2-(4-メトキシ-3-プロポキシフェニル)オキサゾール-4-イル
]プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.56 (1H, dd, J = 8.1, 1.8 
Hz), 7.52 (1H, s), 7.45-7.40 (2H, m), 7.00-6.89 (3H, m), 4.13 (2H, q, J = 6.9 Hz
), 4.05 (2H, t, J = 6.9 Hz), 3.90 (3H, s), 3.42 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.00 (2H, t
, J = 7.5 Hz), 1.95-1.84 (2H, m), 1.47 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.05 (3H, t, J = 6.9
 Hz)。
【０３９７】
　実施例１０８
3-[2-(3-(3-ブテニルオキシ)-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エトキシ
フェニル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.57 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 
Hz), 7.52 (1H, s), 7.45-7.40 (2H, m), 6.97-6.89 (3H, m), 6.00-5.90 (1H, m), 5.22
-5.10 (2H, m), 4.17-4.11 (4H, m), 3.90 (3H, s), 3.42 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.00 (
2H, t, J = 7.5 Hz), 2.67-2.62 (2H, m), 1.47 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０３９８】
　実施例１０９
3-[2-(3-ブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エトキシフェニル)
プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.57 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 
Hz), 7.53 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.45-7.39 (2H, m), 7.00-6.89 (3H, m), 4.16-4.07 (
4H, m), 3.98 (3H, s), 3.42 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.90-1
.86 (2H, m), 1.57-1.42 (5H, m), 0.99 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０３９９】
　実施例１１０
1-(2-エトキシフェニル)-3-[2-(4-メトキシ-3-(2-プロピニルオキシ)フェニル)オキサゾ
ール-4-イル]プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.66-7.63 (2H, m), 7.46-7.3
9 (2H, m), 7.00-6.92 (3H, m), 4.83 (2H, d, J = 2.1), 4.13 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3
.92 (3H, s), 3.42 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.52 (1H, t, J 
= 2.1 Hz), 1.47 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０４００】
　実施例１１１
　実施例１０１で得られた1-(2-エトキシフェニル)-3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェ
ニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オン5.0gをジメチルホルムアミド50mlに溶かし、
これに2-ブロモプロパン3.35g及び炭酸カリウム5.63gを加え室温下一晩撹拌した。得られ
た混合物に水を加え、酢酸エチル抽出し、無水硫酸マグネシウムで乾燥し、溶媒を留去し
た。残渣をシリカゲルカラム精製(n-ヘキサン：酢酸エチル=4:1)し、得られた粗結晶をエ
タノールより再結晶することにより、1-(2-エトキシフェニル)-3-[2-(3-イソプロポキシ-
4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オンの白色粉末2.99gを得た。
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１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.59-7.54 (2H, m), 7.45-7.3
9 (2H, m), 7.00-6.89 (3H, m), 4.68-4.60 (1H, m), 4.13 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.89 
(3H, s), 3.42 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.5 Hz), 1.47 (3H, t, J = 6.
9 Hz), 1.39 (6H, d, J = 6.3 Hz)。
【０４０１】
　実施例１０１で得られた1-(2-エトキシフェニル)-3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェ
ニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オンを用い、実施例１１１と同様にして実施例１
１２～１２２の化合物を得た。
【０４０２】
　実施例１１２
1-(2-エトキシフェニル)-3-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]
オキサゾール-4-イル}プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.72-7.68 (2H, m), 7.60 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.45-7.39 (2H,
 m), 7.00-6.92 (3H, m), 4.44 (2H, q, J = 8.4 Hz), 4.13 (2H, q, J = 6.6 Hz), 3.90
 (3H, s), 3.42 (2H, t, J = 6.9 Hz), 2.99 (2H, t, J = 6.9 Hz), 1.48 (3H, t, J = 6
.6 Hz)。
【０４０３】
　実施例１１３
3-[2-(3-シクロヘキシルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エト
キシフェニル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.55 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 
Hz), 7.50 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.45-7.40 (2H, m), 7.00-6.88 (3H, m), 4.14 (2H, q
, J = 6.9 Hz), 3.90 (3H, s), 3.86 (2H, d, J = 6.0 Hz), 3.42 (2H, t, J = 7.2 Hz),
 2.99 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.00-1.86 (3H, m), 1.79-1.63 (3H, m), 1.45 (3H, t, J 
= 6.9 Hz), 1.40-1.22 (2H, m), 1.10-1.02 (2H, m)。
【０４０４】
　実施例１１４
3-[2-(3-シクロペンチルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エト
キシフェニル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.55 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 
Hz), 7.50 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.45-7.40 (2H, m), 7.00-6.88 (3H, m), 4.14 (2H, q
, J = 6.9 Hz), 3.95 (2H, d, J = 7.2 Hz), 3.90 (3H, s), 3.42 (2H, t, J = 7.2 Hz),
 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.48-2.44 (1H, m), 2.04-1.86 (2H, m), 1.63-1.50 (4H, 
m), 1.45 (3H, s), 1.39-1.35 (2H, m)。
【０４０５】
　実施例１１５
1-(2-エトキシフェニル)-3-[2-(4-メトキシ-3-(4-ペンテニルオキシ)フェニル)オキサゾ
ール-4-イル]プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 2.1 Hz), 7.56 (1H, dd, J = 8.1, 2.1 
Hz), 7.51 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.45-7.39 (2H, m), 7.00-6.89 (3H, m), 5.87-5.81 (
1H, m), 5.10-4.99 (2H, m), 4.17-4.08 (4H, m), 3.91 (3H, s), 3.42 (2H, t, J = 7.2
 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.27-2.22 (2H, m), 2.04-1.95 (2H, m), 1.47 (3H, 
t, J = 7.2 Hz)。
【０４０６】
　実施例１１６
3-[2-(3-シクロブチルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エトキ
シフェニル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 2.1 Hz), 7.56 (1H, dd, J = 8.1, 2.1 
Hz), 7.51 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.45-7.39 (2H, m), 7.00-6.80 (3H, m), 4.13 (2H, q
, J = 7.2 Hz), 4.07 (2H, d, J = 7.2 Hz), 3.90 (3H, s), 3.42 (2H, t, J = 7.2 Hz),
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 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.96-2.85 (1H, m), 2.20-2.14 (2H, m), 1.91-1.80 (2H, 
m), 1.45 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０４０７】
　実施例１１７
1-(2-エトキシフェニル)-3-{2-[4-メトキシ-3-(3-メチル-2-ブテニルオキシ)フェニル]オ
キサゾール-4-イル}プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.57 (1H, dd, J = 8.1, 1.8 
Hz), 7.51 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.00-6.89 (3H, m), 5.55 (1H, t, J = 6.6 Hz), 4.64
 (2H, d, J = 6.6 Hz), 4.13 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.91 (3H, s), 3.42 (2H, t, J = 7
.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.77 (6H, d, J = 6.6 Hz), 1.45 (3H, t, J = 6.9
 Hz)。
【０４０８】
　実施例１１８
3-{2-[3-(2-シクロヘキセニルオキシ)-4-メトキシフェニル]オキサゾール-4-イル}-1-(2-
エトキシフェニル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.60-7.57 (2H, m), 7.42-7.3
9 (2H, m), 7.00-6.89 (3H, m), 6.00-5.92 (2H, m), 4.88 (1H, br s), 4.15 (2H, q, J
 = 7.2 Hz), 3.89 (3H, s), 3.42 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.
04-1.80 (4H, m), 1.72-1.53 (2H, m), 1.45 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０４０９】
　実施例１１９
1-(2-エトキシフェニル)-3-[2-(4-メトキシ-3-フェネチルオキシフェニル)オキサゾール-
4-イル]プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.69 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.59 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 
Hz), 7.56 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.51-6.98 (7H, m), 6.95-6.90 (3H, m), 4.27 (2H, t
, J = 7.2 Hz), 4.11 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.91 (3H, s), 3.41 (2H, t, J = 7.2 Hz),
 3.20 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.98 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.54 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０４１０】
　実施例１２０
1-(2-エトキシフェニル)-3-{2-[4-メトキシ-3-(3-フェニルプロポキシ)フェニル]オキサ
ゾール-4-イル}プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.58 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 
Hz), 7.56 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.49-7.39 (2H, m), 7.30-7.15 (5H, m), 6.99-6.90 (
3H, m), 4.16-4.08 (4H, m), 3.92 (3H, s), 3.42 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.98 (2H, t, 
J = 7.2 Hz), 2.84 (2H, t, J = 8.1 Hz), 2.24-2.15 (2H, m), 1.46 (3H, t, J = 6.9 H
z)。
【０４１１】
　実施例１２１
3-{2-[3-(2-シクロプロピルエトキシ)-4-メトキシフェニル]オキサゾール-4-イル}-1-(2-
エトキシフェニル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.57-7.55 (2H, m), 7.43-7.3
9 (2H, m), 7.00-6.89 (3H, m), 4.19-4.10 (4H, m), 3.91 (3H, s), 3.42 (2H, t, J = 
6.9 Hz), 3.01 (2H, t, J = 6.9 Hz), 1.81-1.74 (2H, m), 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz), 
0.88-0.83 (1H, m), 0.52-0.47 (2H, m), 0.16-0.12 (2H, m)。
【０４１２】
　実施例１２２
3-{2-[3-(2-シクロペンチルエトキシ)-4-メトキシフェニル]オキサゾール-4-イル}-1-(2-
エトキシフェニル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.56 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 
Hz), 7.51 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.45-7.39 (2H, m), 7.00-6.89 (3H, m), 4.17-4.07 (
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4H, m), 3.90 (3H, s), 3.42 (2H, t, J = 6.9 Hz), 3.00 (2H, t, J = 6.9 Hz), 2.00-1
.81 (5H, m), 1.66-1.62 (4H, m), 1.45 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.28-1.15 (2H, m)。
【０４１３】
　実施例１２３
　参考例４９で得られた3-{2-[3-シクロプロピルメトキシ-4-(2,2,2-トリフルオロエトキ
シ)フェニル]オキサゾール-4-イル}プロピオン酸メチル1.0g及び3-メトキシピコリン酸メ
チル0.54gをジメチルホルムアミド5mlに加え、氷冷下10分間撹拌した。得られた混合物に
ナトリウムt-ペントキシド0.83gを加えて氷冷下1時間撹拌し、続いて室温下1時間撹拌し
た。反応液を氷冷撹拌し、飽和塩化アンモニウム水溶液を加えて30分間撹拌後、水を加え
、酢酸エチルで抽出し、無水硫酸マグネシウムで乾燥し、溶媒を留去した。残渣にジメチ
ルスルホキシド5.0ml、塩化リチウム84mg及び精製水41μlを加えて110℃にて終夜加熱撹
拌した。得られた混合物に、放冷後、水を加え、酢酸エチル抽出し、無水硫酸マグネシウ
ムで乾燥し、溶媒留去した。得られた残渣をシリカゲルカラム精製(n-ヘキサン：酢酸エ
チル=4:1)し、得られた粗結晶を酢酸エチル及びジイソプロピルエーテルの混合液より再
結晶することにより、3-{2-[3-シクロプロピルメトキシ-4-(2,2,2-トリフルオロエトキシ
)フェニル]オキサゾール-4-イル}-1-(3-メトキシピリジン-2-イル)プロパン-1-オンの白
色粉末0.11gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.24 (1H, d, J = 4.2 Hz), 7.55-7.47 (2H, m), 7.43 (1H, s), 
7.40-7.35 (2H, m), 7.03 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.46 (2H, q, J = 7.2 Hz), 3.94 (2H,
 d, J = 6.6 Hz), 3.90 (3H, s), 3.51 (2H, d, J = 7.2 Hz), 3.01 (2H, d, J = 7.2 Hz
), 1.31-1.26 (1H, m), 0.68-0.62 (2H, m), 0.39-0.34 (2H, m)。
【０４１４】
　実施例１２４
　参考例４８で得られた3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-
イル]プロピオン酸メチル2g及び3-メトキシピコリン酸メチル1.1gをジメチルホルムアミ
ド10mlに溶かし、氷冷撹拌下ナトリウムt-ペントキシド1.81gを加えて30分撹拌した。こ
の混合物をさらに室温で5時間撹拌し、反応液に氷を加えて飽和塩化アンモニウム水溶液
を加えて撹拌した。反応液を30分間撹拌した後に水を加え、酢酸エチルより抽出した。有
機層を水で2回洗浄後、溶媒を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグ
ラフィー(n-ヘキサン：酢酸エチル＝1：1)にて精製することにより、2-[2-(3-ベンジルオ
キシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-(3-メトキシピリジン-2-イル)
-3-オキソプロピオン酸メチルの白色アモルファス1.55gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.24 (1H, dd, J = 4.5, 1.8 Hz), 7.57-7.28 (10H, m), 6.91 (1
H, d, J = 9.0 Hz), 5.18-5.13 (3H, m), 3.91-3.90 (6H, m), 3.64 (3H, s), 3.36-3.18
 (2H, m)。
【０４１５】
　実施例１２５
　実施例１２４で得られた2-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4
-イルメチル]-3-(3-メトキシピリジン-2-イル)-3-オキソプロピオン酸メチル1.5gをエタ
ノール22.5mlに溶かし、47％臭化水素酸7.5mlを加えて80℃にて7.5時間加熱撹拌した。反
応液を氷冷撹拌しながら5N水酸化ナトリウム水溶液で中和し、酢酸エチルより抽出した。
有機層を水で2回洗浄後、溶媒を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマト
グラフィー(ジクロロメタン：メタノール＝20：1)にて精製することにより、3-[2-(3-ヒ
ドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-3-(3-メトキシピリジン-2-イル)プ
ロパン-1-オンの微黄色油状物0.65gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.24 (1H, dd, J = 7.2, 1.5 Hz), 7.55-7.27 (5H, m), 6.88 (1H
, d, J = 8.7 Hz), 5.72 (1H, s), 3.92-3.89 (6H, m), 3.51 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.0
3 (2H, t, J = 7.5 Hz)。
【０４１６】
　実施例１２６
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　実施例１２５で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-3-(3-メトキシピリジン-2-イル)プロパン-1-オン0.24gを用い、実施例１０２と同様
にして3-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-3-(
3-メトキシピリジン-2-イル)プロパン-1-オンの白色粉末0.11gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.24 (1H, dd, J = 4.2, 1.2 Hz), 7.59-7.32 (5H, m), 6.91 (1H
, d, J = 8.4 Hz), 3.94-3.90 (8H, m), 3.51 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.01 (2H, t, J = 
7.2 Hz),1.40-1.30 (1H, m), 0.69-0.62 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０４１７】
　実施例１２５で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-3-(3-メトキシピリジン-2-イル)プロパン-1-オンを用い、実施例１０２と同様にして
実施例１２７～１２８の化合物を得た。
【０４１８】
　実施例１２７
3-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-3-(3-メトキシピリジ
ン-2-イル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.24 (1H, dd, J = 4.2, 1.5 Hz), 7.58-7.30 (5H, m), 6.91 (1H
, d, J = 8.4 Hz), 3.92-3.90 (6H, m), 3.84 (2H, d, J = 6.9 Hz), 3.52 (2H, t, J = 
7.2 Hz), 3.01 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.20 (1H, q, J = 6.9 Hz), 1.06 (6H, d, J = 6.
9 Hz)。
【０４１９】
　実施例１２８
3-[2-(3-シクロペンチルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メトキ
シピリジン-2-イル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.24 (1H, dd, J = 4.5, 1.5 Hz), 7.60-7.30 (5H, m), 6.90 (1H
, d, J = 8.7 Hz), 4.90-4.85 (1H, m), 3.90-3.88 (6H, m), 3.51 (2H, d, J = 6.9 Hz)
, 3.01 (2H, t, J = 6.9 Hz), 2.00-1.81 (6H, m), 1.64-1.60 (2H, m)。
【０４２０】
　実施例１２９
　実施例１２５で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-3-(3-メトキシピリジン-2-イル)プロパン-1-オン0.15gを用い、実施例１１１と同様
にして1-(3-メトキシピリジン-2-イル)-3-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキ
シ)フェニル]オキサゾール-4-イル}プロパン-1-オンの白色粉末44mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.24 (1H, dd, J = 4.2, 1.2 Hz), 7.70 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 
Hz), 7.60 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.51 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.47-7.32 (2H, m), 6.96
 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.45 (2H, q, J = 8.4 Hz), 3.95-3.88 (6H, m), 3.52 (2H, t, 
J = 7.2 Hz), 3.01 (2H, t, J = 7.2 Hz)。
【０４２１】
　実施例１３０
　参考例４８で得られた3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-
イル]プロピオン酸メチル2g及び3-エトキシピコリン酸メチル1gをジメチルホルムアミド1
0mlに溶かし、氷冷撹拌下ナトリウムt-ペントキシド1.81gを加えて30分撹拌した。この混
合物をさらに室温で4時間撹拌し、反応液に氷を加えて飽和塩化アンモニウム水溶液を加
えて撹拌した。反応液を30分間撹拌した後に水を加え、酢酸エチルより抽出した。有機層
を水で2回洗浄後、溶媒を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフ
ィー(n-ヘキサン：酢酸エチル＝1：1)にて精製することにより、2-[2-(3-ベンジルオキシ
-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-(3-エトキシピリジン-2-イル)-3-
オキソプロピオン酸メチルの無色油状物1.5gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.22 (1H, dd, J = 4.2, 1.2 Hz), 7.57-7.27 (10H, m), 6.91 (1
H, d, J = 9.0 Hz), 5.18-5.12 (3H, m), 4.12 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.92 (3H, s), 3.
65 (3H, s), 3.30-3.23 (2H, m), 1.46 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
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【０４２２】
　実施例１３１
　実施例１３０で得られた2-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4
-イルメチル]-3-(3-エトキシピリジン-2-イル)-3-オキソプロピオン酸メチル1.5gを用い
、実施例125と同様にして1-(3-エトキシピリジン-2-イル)-3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキ
シフェニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オンの微黄色油状物0.7gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.23 (1H, dd, J = 4.2, 1.2 Hz), 7.55-7.49 (2H, m), 7.45 (1H
, s), 7.42-7.28 (2H, m), 6.88 (1H, d, J = 8.7 Hz), 5.70 (1H, s), 4.11 (2H, q, J 
= 6.9 Hz), 3.49 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.01 (2H, t, J = 6.9 Hz), 1.46 (3H, t, J = 
6.9 Hz)。
【０４２３】
　実施例１３２
　実施例１３１で得られた1-(3-エトキシピリジン-2-イル)-3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メト
キシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オン0.2gを用い、実施例１０２と同様に
して3-[2-(3-シクロペンチルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-エ
トキシピリジン-2-イル)プロパン-1-オンの微黄色油状物0.2gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.23 (1H, dd, J = 4.5, 1.5 Hz), 7.57-7.45 (2H, m), 7.44 (1H
, d, J = 0.9 Hz), 7.38-7.28 (2H, m), 6.89 (1H, d, J = 8.7 Hz), 4.89-4.87 (1H, m)
, 4.12 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.94-3.91 (5H, m), 3.88 (3H, s), 3.49 (2H, t, J = 7.
2Hz), 3.01 (2H, t, J = 7.2Hz), 2.01-1.81 (6H, m), 1.65-1.58 (2H, m), 1.47 (3H, t
, J = 6.9Hz)。
【０４２４】
　実施例１３１で得られた1-(3-エトキシピリジン-2-イル)-3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メト
キシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オンを用い、実施例１０２と同様にして
実施例１３３～１３４の化合物を得た。
【０４２５】
　実施例１３３
3-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-エト
キシピリジン-2-イル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.23 (1H, dd, J = 4.2, 1.5 Hz), 7.57 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 
Hz), 7.50 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.45 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.38-7.28 (2H, m), 6.91
 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.12 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.94-3.91 (5H, m), 3.49 (2H, t, 
J = 7.2 Hz), 3.02 (2H, t, J = 7.2Hz), 1.46 (3H, t, J = 6.9Hz), 1.42-1.32 (1H, m)
, 0.69-0.62 (2H, m), 0.40-0.35 (2H, m)。
【０４２６】
　実施例１３４
1-(3-エトキシピリジン-2-イル)-3-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾー
ル-4-イル]プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.23 (1H, dd, J = 4.5, 1.5 Hz), 7.56 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 
Hz), 7.50 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.45 (1H, s), 7.38-7.28 (2H, m), 6.90 (1H, d, J =
 8.4 Hz), 4.12 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.90 (3H, s), 3.85 (2H, d, J = 6.6 Hz), 3.50
 (2H, t, J = 6.9 Hz), 3.02 (2H, t, J = 6.9 Hz), 2.19 (2H, qt, J = 6.6 Hz), 1.47 
(3H, t, J = 6.9 Hz), 1.05 (6H, d, J = 6.6Hz)。
【０４２７】
　実施例１３５
　参考例４８で得られた3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-
イル]プロピオン酸メチル5g及び3-メチルピコリン酸メチル3.2gをジメトキシエタン150ml
に溶かし、氷冷撹拌しながら水素化ナトリウム1.2gを加え、さらに攪拌を続けた。反応液
を4時間加熱還流し、反応終了後に氷冷撹拌下にて飽和塩化アンモニウム水溶液を加えて
撹拌した。反応液を30分間撹拌した後に水を加え、酢酸エチルより抽出した。有機層を水
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で2回洗浄後に溶媒を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー(
n-ヘキサン：酢酸エチル＝2：1)にて精製することにより、2-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メ
トキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-(3-メチルピリジン-2-イル)-3-オキソプ
ロピオン酸メチルの無色油状物5.5gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.49 (1H, dd, J = 4.8, 1.2 Hz), 7.59-7.28 (10H, m), 6.91 (1
H, d, J = 9.0 Hz), 5.23-5.16 (3H, m), 3.91 (3H, s), 3.65 (3H, s), 3.37-3.18 (2H,
m,) 2.59 (3H, s)。
【０４２８】
　実施例１３６
　実施例１３５で得られた2-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4
-イルメチル]-3-(3-メチルピリジン-2-イル)-3-オキソプロピオン酸メチル5.5gをエタノ
ール20mlに溶かし、これに5規定塩酸水溶液80mlを加えて80℃にて1.5時間加熱撹拌した。
反応液を氷冷撹拌しながら5規定水酸化ナトリウム水溶液で中和し、酢酸エチルより抽出
した。有機層を水で2回洗浄後に溶媒を減圧濃縮し、得られた粗結晶をエタノール20ml及
びn-ヘキサン40mlの混合液より再結晶することにより、3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシ
フェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンの微黄色
粉末1.92gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.49 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.60-7.51 (3H, m), 7.44 (1H
, d, J = 0.9 Hz), 7.41-7.29 (1H, m), 6.89 (1H, dd, J = 7.8, 1.2 Hz), 5.68 (1H, s
), 3.93 (3H, s), 3.58 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.57 (3H, s
)。
【０４２９】
　実施例１３７
　実施例１３６で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オン0.3g及び1,8-ジアザビシクロ[5,4,0]
ウンデカ-7-エン0.4mlをエタノール5mlに溶かし、これに（ブロモメチル）シクロプロパ
ン0.24gを加えて4.5時間加熱還流した。放冷後、反応液に水を加え、酢酸エチルより抽出
した。抽出物を水で2回洗浄した後に有機層を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカ
ラムクロマトグラフィー（n-ヘキサン：酢酸エチル＝2：1）にて精製することにより、3-
[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチル
ピリジン-2-イル)プロパン-1-オンの白色粉末0.2gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.60-7.54 (2H, m), 7.49 (1H
, d, J = 1.8 Hz), 7.45 (1H, s), 7.34-7.29 (1H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.7 Hz), 3.9
4-3.91 (5H, m), 3.60 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.57 (3H, s)
, 1.40-1.32 (1H, m), 0.69-0.62 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０４３０】
　実施例１３８
　実施例１３６で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オン0.23g及び1,8-ジアザビシクロ[5,4,0]
ウンデカ-7-エン0.3mlをエタノール5mlに溶かし、これにヨウ化エチル0.21gを加えて4時
間加熱還流した。放冷後、反応液に水を加え、酢酸エチルより抽出した。抽出物を水で2
回洗浄した後に有機層を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィ
ー（n-ヘキサン：酢酸エチル＝2：1）にて精製することにより、3-[2-(3-エトキシ-4-メ
トキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンの
白色粉末0.17gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.24 (1H, d, J = 4.2 Hz), 7.58-7.55 (2H, m), 7.51 (1H, d, J
 = 2.1 Hz), 7.45 (1H, s), 6.90 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.19 (2H, q, J = 7.2 Hz), 3.
91 (3H, s), 3.59 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.57 (3H, s), 1.
49 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０４３１】
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　実施例１３９
　実施例１３６で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オン0.3g及び1,8-ジアザビシクロ[5,4,0]
ウンデカ-7-エン0.4mlをエタノール5mlに溶かし、これに2-ブロモプロパン0.23gを加えて
4.5時間加熱還流した。放冷後、反応液に水を加え、酢酸エチルより抽出した。抽出物を
水で2回洗浄した後に有機層を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグ
ラフィー（n-ヘキサン：酢酸エチル＝2：1）にて精製することにより、3-[2-(3-イソプロ
ポキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパ
ン-1-オンの白色粉末0.16gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.59-7.53 (3H, m), 7.45 (1H
, s), 7.34-7.31 (1H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.7 Hz), 4.65 (1H, sept., J = 6.0 Hz),
 3.89 (3H, s), 3.59 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.62 (3H, s),
 1.39 (6H, d, J = 6.0 Hz)。
【０４３２】
　実施例１４０
　実施例１３６で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オン0.3g及び1,8-ジアザビシクロ[5,4,0]
ウンデカ-7-エン0.3mlをエタノール6mlに溶かし、これに臭化アリル0.22gを加えて4時間
加熱還流した。放冷後、反応液に水を加え、酢酸エチルより抽出した。抽出物を水で2回
洗浄した後に有機層を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー
（n-ヘキサン：酢酸エチル＝2：1）にて精製することにより、3-[2-(3-アリルオキシ-4-
メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オン
の白色粉末0.18gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.51-8.48 (1H, m), 7.60-7.56 (2H, m), 7.52 (1H, d, J = 2.1 
Hz), 7.45 (1H, s), 7.34-7.29 (1H, m), 6.92 (1H, d, J = 8.7 Hz), 6.16-6.05 (1H, m
), 5.48-5.28 (2H, m), 4.69-4.66 (2H, m), 3.92 (3H, s), 3.60 (2H, t, J = 7.2 Hz),
 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.57 (3H, s)。
【０４３３】
　実施例１４１
　実施例１３６で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オン0.15g及び1,8-ジアザビシクロ[5,4,0]
ウンデカ-7-エン0.15mlをエタノール5mlに溶かし、これに（ブロモメチル）シクロブタン
0.13gを加えて終夜加熱還流した。放冷後、反応液に水を加え、酢酸エチルより抽出した
。抽出物を水で2回洗浄した後に有機層を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラム
クロマトグラフィー（n-ヘキサン：酢酸エチル＝2：1）にて精製することにより、3-[2-(
3-シクロブチルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチルピリジ
ン-2-イル)プロパン-1-オンの白色粉末90mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.60-7.51 (3H, m), 7.45 (1H
, d, J = 2.1 Hz), 7.34-7.29 (1H, m), 6.89 (1H, d, J = 8.7 Hz), 4.07 (2H, d, J = 
6.9 Hz), 3.89 (3H, s), 3.60 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.01 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.89-
2.83 (1H, m), 2.57 (3H, s), 2.22-2.13 (2H, m), 2.00-1.84 (4H, m)。
【０４３４】
　実施例１３６で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンを用い、実施例１３７と同様にして実
施例１４２～１５４の化合物を得た。
【０４３５】
　実施例１４２
3-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチルピリジン
-2-イル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.60-7.53 (2H, m), 7.50 (1H
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, d, J = 1.8 Hz), 7.45 (1H, s), 7.34-7.28 (1H, m), 6.90 (1H, d, J = 8.4 Hz), 3.9
0 (3H, s), 3.84 (2H, d, J = 6.9 Hz), 3.60 (2H, t, J = 7.8 Hz), 3.01 (2H, t, J = 
7.8 Hz), 2.57 (3H, s), 2.20 (1H, qt, J = 6.9 Hz), 1.05 (6H, d, J = 6.9 Hz)。
【０４３６】
　実施例１４３
3-[2-(4-メトキシ-3-プロポキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチルピリジン-2
-イル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.59-7.54 (2H, m), 7.51 (1H
, d, J = 1.8 Hz), 7.50 (1H, s), 7.34-7.29 (1H, m), 6.90 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.0
5 (2H, t, J = 6.9 Hz), 3.91 (3H, s), 3.60 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.01 (2H, t, J = 
7.5 Hz), 2.57 (3H, s), 1.90 (2H, qt, J = 6.9 Hz), 1.24 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０４３７】
　実施例１４４
3-[2-(3-シクロペンチルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチル
ピリジン-2-イル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.59-7.50 (3H, m), 7.44 (1H
, d, J = 1.2 Hz), 7.34-7.31 (1H, m), 6.89 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.90-4.84 (1H, m)
, 3.88 (3H, s), 3.59 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.57 (3H, s)
, 2.03-1.80 (6H, m), 1.64-1.58 (2H, m)。
【０４３８】
　実施例１４５
3-[2-(4-メトキシ-3-(2-プロピニルオキシ)フェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチル
ピリジン-2-イル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, d, J = 4.5 Hz), 7.67-7.63 (2H, m), 7.58 (1H, d, J
 = 8.1 Hz), 7.46 (1H, s), 7.34-7.30 (1H, m), 6.93 (1H, dd, J = 6.6, 2.4 Hz), 4.8
2 (2H, d, J = 2.4 Hz), 3.92 (3H, s), 3.60 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.01 (2H, t, J = 
7.2 Hz), 2.58 (3H, s), 2.53 (1H, t, J = 2.4 Hz)。
【０４３９】
　実施例１４６
3-[2-(3-(3-ブテニルオキシ)-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチルピ
リジン-2-イル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.2, 1.5 Hz), 7.59-7.55 (2H, m), 7.52 (1H
, d, J = 2.1 Hz), 7.45 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.34-7.29 (1H, m), 5.97-5.85 (1H, m)
, 5.23-5.09 (2H, m), 4.14 (2H, t, J = 6.9 Hz), 3.91 (3H, s), 3.60 (2H, t, J = 7.
5 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.68-2.57 (5H, m)。
【０４４０】
　実施例１４７
3-[2-(3-ブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチルピリジン-2-
イル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, d, J = 4.8 Hz), 7.59-7.51 (3H, m), 7.45 (1H, s), 
7.34-7.30 (1H, m), 6.90 (1H, d, J = 8.7 Hz), 4.09 (2H, t, J = 6.6 Hz), 3.90 (3H,
 s), 3.60 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.01 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.57 (3H, s), 1.86 (2H,
 td, J = 7.2, 6.6 Hz), 1.56-1.45 (2H, m), 0.99 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０４４１】
　実施例１４８
3-[2-(3-シクロヘキシルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチ
ルピリジン-2-イル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, d, J = 4.5 Hz), 7.61-7.53 (2H, m), 7.49 (1H, d, J
 = 1.8 Hz), 7.45 (1H, s), 7.34-7.28 (1H, m), 6.89 (1H, d, J = 8.7 Hz), 3.90-3.86
 (5H, m), 3.60 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.01 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.57 (3H, s), 1.94
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-1.85 (3H, m), 1.79-1.57 (3H, m), 1.38-0.88 (5H, m)。
【０４４２】
　実施例１４９
3-[2-(4-メトキシ-3-(4-ペンテニルオキシ)フェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチル
ピリジン-2-イル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.59-7.54 (2H, m), 7.51 (1H
, d, J = 2.1 Hz), 7.45 (1H, s), 7.34-7.29 (1H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz), 5.9
1-5.80 (1H, m), 5.11-4.97 (2H, m), 4.10 (2H, d, J = 6.6 Hz), 3.91 (3H, s), 3.60 
(2H, t, J = 7.5 Hz), 3.01 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.57 (3H, s), 2.30-2.22 (2H, m), 
2.05-1.92 (2H, m)。
【０４４３】
　実施例１５０
3-[2-(4-メトキシ-3-フェネチルオキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチルピリ
ジン-2-イル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.48 (1H, dd, J = 4.5, 0.9 Hz), 7.60-7.49 (3H, m), 7.43 (1H
, s), 7.35-7.20 (6H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.7 Hz), 4.27 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.9
1 (3H, s), 3.58 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.19 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.00 (2H, t, J = 
7.2 Hz), 2.55 (3H, s)。
【０４４４】
　実施例１５１
3-{2-[4-メトキシ-3-(3-フェニルプロポキシ)フェニル]オキサゾール-4-イル}-1-(3-メチ
ルピリジン-2-イル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.58 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7
.55 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.49 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.44 (1H, s), 7.34-7.15 (6H, 
m), 6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.11 (2H, t, J = 6.6 Hz), 3.92 (3H, s), 3.60 (2H, 
t, J = 7.5 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.84 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.57 (3H, s)
, 2.20 (2H, tt, J = 7.5, 6.6 Hz)。
【０４４５】
　実施例１５２
　参考例５２で得られたメタンスルホン酸シクロペンチルメチルエステル0.5g及び実施例
１３６で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-
メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オン0.2gを用い、実施例１３７と同様にして3-[2-(3
-シクロペンチルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチルピリ
ジン-2-イル)プロパン-1-オンの白色粉末90mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.49 (1H, d, J = 3.9 Hz), 7.59-7.50 (3H, m), 7.45 (1H, s), 
7.34-7.29 (1H, m), 6.90 (1H, d, J = 8.4 Hz), 3.95 (2H, d, J = 7.2 Hz), 3.90 (3H,
 s), 3.60 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.01 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.57 (3H, s), 2.54-2.41
 (1H, m), 1.91-1.82 (2H, m), 1.68-1.56 (4H, m), 1.42-1.24 (2H, m)。
【０４４６】
　実施例１５３
　参考例５０で得られたメタンスルホン酸2-シクロプロピルエチルエステル0.16g及び実
施例１３６で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1
-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オン0.15gを用い、実施例１３７と同様にして3-
{2-[3-(2-シクロプロピルエトキシ)-4-メトキシフェニル]オキサゾール-4-イル}-1-(3-メ
チルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンの白色粉末0.1gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.5, 1.5 Hz), 7.60-7.54 (3H, m), 7.46 (1H
, s), 7.35-7.27 (1H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.1 Hz), 4.18 (2H, t, J = 6.9 Hz), 3.9
1 (3H, s), 3.61 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.02 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.58 (3H, s), 1.7
8 (2H, q, J = 6.9 Hz), 0.91-0.80 (1H, m), 0.53-0.46 (2H, m), 0.16-0.11 (2H, m)。
【０４４７】
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　実施例１５４
　参考例５１で得られたメタンスルホン酸2-シクロペンチルエチルエステル0.19g及び実
施例１３６で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1
-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オン0.15gを用い、実施例１３７と同様にして3-
{2-[3-(2-シクロペンチルエトキシ)-4-メトキシフェニル]オキサゾール-4-イル}-1-(3-メ
チルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンの白色粉末0.13gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.60-7.50 (3H, m), 7.45 (1H
, s), 7.34-7.30 (1H, m), 6.90 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.10 (2H, t, J = 6.9 Hz), 3.9
2 (3H, s), 3.60 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.01 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.57 (3H, s), 2.0
1-1.79 (5H, m), 1.67-1.50 (5H, m), 1.24-1.12 (2H, m)。
【０４４８】
　実施例１５５
　実施例１３６で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オン0.23g及び炭酸カリウム0.28gをジメチ
ルホルムアミド5mlに溶かし、これに1,1,1-トリフルオロ-2-ヨードエタン0.29gを加えて
終夜80℃にて加熱撹拌した。放冷の後反応液に水を加え、酢酸エチルより抽出した。水で
2回洗浄した後、有機層を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフ
ィー（ジクロロメタン：酢酸エチル＝1：1）にて精製することにより、3-{2-[4-メトキシ
-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イル}-1-(3-メチルピリジン
-2-イル)プロパン-1-オンの白色粉末0.14gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.5, 0.9 Hz), 7.70 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 
Hz), 7.60-7.56 (2H, m), 7.46 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.35-7.30 (1H, m), 6.96 (1H, d
, J = 8.4 Hz), 4.45 (2H, q, J = 8.4 Hz), 3.92 (3H, s), 3.60 (2H, t, J = 7.5 Hz),
 3.00 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.57 (3H, s)。
【０４４９】
　実施例１５６
　実施例１３６で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オン0.1gを用い、実施例１５５と同様にし
て3-{2-[4-メトキシ-3-(3-メチル-2-ブテニルオキシ)フェニル]オキサゾール-4-イル}-1-
(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンの微黄色粉末45mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.59-7.52 (3H, m), 7.45 (1H
, s), 7.34-7.29 (1H, m), 6.90 (1H, d, J = 8.4 Hz), 5.58-5.52 (1H, m), 4.64 (2H, 
d, J = 6.9 Hz), 3.91 (3H, s), 3.60 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.01 (2H, t, J = 7.5 Hz)
, 2.57 (3H, s), 1.78 (3H, d, J = 0.9 Hz), 1.77 (3H, s)。
【０４５０】
　実施例１５７
　実施例１３６で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オン0.6gを用い、実施例１５５と同様にし
て3-{2-[3-(2-シクロヘキセニルオキシ)-4-メトキシフェニル]オキサゾール-4-イル}-1-(
3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンの白色粉末0.31gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.60-7.56 (3H, m), 7.45 (1H
, s), 7.34-7.29 (1H, m), 6.91 (1H, d, J = 9.0 Hz), 5.99-5.88 (2H, m), 4.88 (1H, 
br s), 3.89 (3H, s), 3.60 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.01 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.57 (3
H, s), 2.17-1.84 (5H, m), 1.71-1.61 (1H, m)。
【０４５１】
　実施例１５８
　実施例１５７で得られた3-{2-[3-(2-シクロヘキセニルオキシ)-4-メトキシフェニル]オ
キサゾール-4-イル}-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オン0.3gをエタノール20m
lに溶かし、これに10％パラジウム炭素粉末50mgを加え、水素雰囲気下室温にて2時間撹拌
した。触媒を濾去した後に濾液を濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラ
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フィー（n-ヘキサン：酢酸エチル＝3：1）にて精製することにより、3-[2-(3-シクロヘキ
シルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プ
ロパン-1-オンの微黄色油状物0.2gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, d, J = 4.5 Hz), 7.59-7.54 (3H, m), 7.45 (1H, s), 
7.34-7.30 (1H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.1 Hz), 4.35-4.25 (1H, m), 3.89 (3H, s), 3.
60 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.01 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.57 (3H, s), 2.07-2.02 (2H, m
), 1.84-1.80 (2H, m), 1.60-1.51 (4H, m), 1.43-1.23 (2H, m)。
【０４５２】
　実施例１５９
　実施例１３６で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オン0.26gをテトラヒドロフラン10mlに溶
解した。得られた溶液に2-ヒドロキシインダン0.2g、アゾジカルボン酸ジイソプロピル（
40％トルエン溶液）0.75ml及びトリ（n-ブチル）ホスフィン0.31gを加え、50℃で攪拌し
た。3時間後、さらに2-ヒドロキシインダン0.2g、アジゾカルボン酸ジイソプロピル（40
％トルエン溶液）0.75ml及びトリ（n-ブチル）ホスフィン0.31gを加え、50℃で終夜攪拌
した。反応混合物を減圧濃縮し、残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（n-ヘキ
サン：酢酸エチル：ジクロロメタン＝1:1:1）で精製し、アセトン-ジイソプロピルエーテ
ルで再結晶することにより、3-{2-[3-(インダン-2-イルオキシ)-4-メトキシフェニル]オ
キサゾール-4-イル}-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンの無色粉末0.13gを得
た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.51 (1H, br d, J = 4.8 Hz), 7.62-7.16 (9H, m), 6.91 (1H, d
, J = 8.7 Hz), 5.29 (1H, tt, J = 6.6, 3.9 Hz), 3.85 (3H, s), 3.63 (2H, t, J = 7.
2 Hz), 3.45 (2H, dd, J = 16.8, 6.6 Hz), 3.26 (2H, dd, J = 16.8, 3.9 Hz), 3.01 (2
H, t, J = 7.2 Hz), 2.58 (3H, s)。
【０４５３】
　実施例１６０
　参考例４８で得られた3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-
イル]プロピオン酸メチル2g及びピコリン酸メチル1.5gをジメトキシエタン40mlに溶かし
、水素化ナトリウム0.33gを氷冷攪拌下に加え、さらに撹拌を続けた。反応液を2時間加熱
還流し、反応終了後に氷冷撹拌下にて飽和塩化アンモニウム水溶液を加えて撹拌した。反
応液を30分間撹拌した後に水を加え、酢酸エチルより抽出した。有機層を水で2回洗浄後
、溶媒を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー(n-ヘキサン
：酢酸エチル＝3：1)にて精製することにより、2-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェ
ニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-オキソ-3-ピリジン-2-イルプロピオン酸メチルの無
色油状物2gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.67 (1H, dd, J = 4.2, 0.9 Hz), 8.07 (1H, dd, J = 7.8, 2.1 
Hz), 7.83 (1H, td, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.55-7.30 (9H, m), 6.90 (1H, d, J = 9.0 Hz)
, 5.29 (1H, t, J = 7.8 Hz), 5.16 (2H, s), 3.91 (3H, s), 3.66 (3H, s), 3.36-3.28 
(2H, m)。
【０４５４】
　実施例１６１
　実施例１６０で得られた2-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4
-イルメチル]-3-オキソ-3-(ピリジン-2-イル)プロピオン酸メチル2gを用い、実施例１３
６と同様にして3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(ピリ
ジン-2-イル)プロパン-1-オンの白色粉末0.48gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.67 (1H, dd, J = 4.2, 0.9 Hz), 8.05 (1H, dd, J = 7.8, 2.1 
Hz), 7.83 (1H, td, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.55-7.43 (4H, m), 6.88 (1H, dd, J = 7.8, 2
.1 Hz), 5.72 (1H, s), 3.93 (3H, s), 3.64 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.03 (2H, t, J = 7
.5 Hz)。
【０４５５】
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　実施例１６２
　実施例１６１で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(ピリジン-2-イル)プロパン-1-オン0.15g及び1,8-ジアザビシクロ[5,4,0]ウンデカ
-7-エン0.2mlをエタノール5mlに溶かし、（ブロモメチル）シクロブタン0.14gを加えて終
夜加熱還流した。放冷後、反応液に水を加え、酢酸エチルより抽出した。水で2回洗浄し
た後に有機層を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（ジク
ロロメタン：酢酸エチル＝5：1）にて精製することにより、3-[2-(3-シクロブチルメトキ
シ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(ピリジン-2-イル)プロパン-1-オンの
白色粉末50mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.68 (1H, d, J = 4.5 Hz), 8.05 (1H, d, J = 7.8 Hz), 7.83 (1
H, td, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.58-7.44 (4H, m), 6.90 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.07 (2H, 
d, J = 6.9 Hz), 3.89 (3H, s), 3.65 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.05 (2H, t, J = 7.5 Hz)
, 2.94-2.81 (1H, m), 2.24-2.04 (2H, m), 2.00-1.81 (4H, m)。
【０４５６】
　実施例１６３
　実施例１６１で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(ピリジン-2-イル)プロパン-1-オン0.3gを用い、実施例１０２と同様にして3-[2-(
4-メトキシ-3-(4-ペンテニルオキシ)フェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(ピリジン-2-イ
ル)プロパン-1-オンの白色粉末0.28gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.69 (1H, dd, J = 4.2, 1.5 Hz), 8.05 (1H, d, J = 7.8 Hz), 7
.85 (1H, t, J = 7.8 Hz), 7.60-7.46 (4H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz), 5.92-5.83 
(1H, m), 5.11-4.99 (2H, m), 4.11 (2H, d, J = 6.9 Hz), 3.91 (3H, s), 3.65 (2H, t,
 J = 7.5 Hz), 3.05 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.28-2.23 (2H, m), 1.98 (2H, t, J = 7.5 
Hz)。
【０４５７】
　実施例１６４
　参考例５で得られた2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)-4-クロロメチルオキサ
ゾール10g及び参考例５３で得られた1-(2-アリルオキシフェニル)エタノン10.7gをテトラ
ヒドロフラン200mlに溶かし、氷冷撹拌下水素化ナトリウム1.82gを加え、さらに撹拌を続
けた。反応液を4時間加熱還流し、反応終了後に氷冷撹拌下にて飽和塩化アンモニウム水
溶液を加えて撹拌した。30分間撹拌した後、水を加え、酢酸エチルより抽出した。有機層
を水で2回洗浄後、溶媒を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフ
ィー(n-ヘキサン：酢酸エチル＝3：1)にて精製することにより、1-(2-アリルオキシフェ
ニル)-3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-
オンの白色粉末1.4gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.62-7.58 (2H, m), 7.49-7.3
0 (7H, m), 7.02-6.91 (3H, m), 6.12-6.02 (1H, m), 5.42 (1H, dd, J = 17.4, 1.5 Hz)
, 5.30 (1H, dd, J = 10.5, 1.5 Hz), 5.19 (2H, s), 4.65-4.62 (2H, m), 3.92 (3H, s)
, 3.42 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.2 Hz)。
【０４５８】
　実施例１６５
　実施例１６４で得られた1-(2-アリルオキシフェニル)-3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メト
キシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オン1.4gを用い、実施例１０１と同様に
して3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-ヒドロキシフ
ェニル)プロパン-1-オンの微黄色油状物0.55gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 12.5 (1H, s), 7.81 (1H, dd, J = 7.8, 1.5 Hz), 7.57-7.30 (4H
, m), 6.98 (1H, d, J = 8.1 Hz), 6.92-6.86 (2H, m), 5.73 (1H, br s), 3.94 (3H, s)
, 3.44 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.02 (2H, t, J = 7.5 Hz)。
【０４５９】
　実施例１６６
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　実施例１６５で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-ヒドロキシフェニル)プロパン-1-オン0.5gを用い、実施例１１１と同様にして3
-[2-(3-アリルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-アリルオキシフ
ェニル)プロパン-1-オンの白色粉末0.61gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 2.1 Hz), 7.58 (1H, dd, J = 8.1, 2.1 
Hz), 7.52 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.45-7.40 (2H, m), 7.02-6.90 (3H, m), 6.16-6.03 (
2H, m), 5.47-5.27 (4H, m), 4.68-4.62 (4H, m), 3.92 (3H, s), 3.42 (2H, t, J = 6.9
 Hz), 2.99 (2H, t, J = 6.9 Hz)。
【０４６０】
　実施例１６７
　参考例４８で得られた3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-
イル]プロピオン酸メチル1.1gを用い、実施例１００と同様にして2-[2-(3-ベンジルオキ
シ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-(2-メトキシフェニル)-3-オキソ
プロピオン酸メチルの黄色油状物1gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.57-7.53 (3H, m), 7.48-7.3
0 (6H, m), 6.97 (1H, t, J = 7.2 Hz), 6.91 (2H, d, J = 7.8 Hz), 5.17 (2H, s), 4.9
9 (1H, t, J = 6.9 Hz), 3.92 (3H, s), 3.90 (3H, s), 3.69 (3H, s), 3.27-3.19 (2H, 
m)。
【０４６１】
　実施例１６８
　実施例１６７で得られた2-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4
-イルメチル]-3-(2-メトキシフェニル)-3-オキソプロピオン酸メチル1gを用い、実施例１
０１と同様にして3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-
メトキシフェニル)プロパン-1-オンの白色粉末0.63gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.56-7.52 (2H, m), 7.44-7.4
1 (2H, m), 6.99-6.87 (3H, m), 3.95 (3H, s), 3.89 (3H, s), 3.38 (2H, t, J = 7.2 H
z), 2.98 (2H, t, J = 7.2 Hz)。
【０４６２】
　実施例１６９
　実施例１６８で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-メトキシフェニル)プロパン-1-オン0.22gを用い、実施例１０２と同様にして3-
[2-(3-イソプロポキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-メトキシフェニ
ル)プロパン-1-オンの無色油状物90mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, d, J = 7.5 Hz), 7.57 (1H, d, J = 8.1 Hz), 7.54 (1
H, s), 7.47-7.40 (2H, m), 7.01-6.89 (3H, m), 4.67-4.62 (1H, m), 3.91 (6H, s), 3.
38 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.39 (6H, d, J = 6.3 Hz)。
【０４６３】
　実施例１６８で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-メトキシフェニル)プロパン-1-オンを用い、実施例１０２と同様にして実施例
１７０～１７３の化合物を得た。
【０４６４】
　実施例１７０
3-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-メト
キシフェニル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.69-7.40 (4H, m), 6.99-6.89 (4H, m), 3.94-3.89 (8H, m), 3.
37 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.01 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.40-1.35 (1H, m), 0.67-0.65 (
2H, m), 0.38-0.36 (2H, m)。
【０４６５】
　実施例１７１
3-[2-(3-シクロペンチルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-メトキ
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シフェニル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.56 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 
Hz), 7.51 (1H, s), 7.43 (1H, td, J = 8.4, 1.8 Hz), 6.99-6.88 (3H, m), 4.48 (1H, 
br s), 3.89 (3H, s), 3.88 (3H, s), 3.38 (2H, t, J = 6.6 Hz), 2.98 (2H, t, J = 6.
6 Hz), 2.04-1.85 (4H, m), 1.63-1.55 (4H, m)。
【０４６６】
　実施例１７２
3-[2-(3-エトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-メトキシフェニル)
プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.57 (1H, dd, J = 8.1, 2.1 
Hz), 7.51 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.47-7.41 (2H, m), 7.01-6.89 (3H, m), 4.18 (2H, q
, J = 7.8 Hz), 3.94 (3H, s), 3.90 (3H, s), 3.38 (2H, t, J = 6.6 Hz), 2.99 (2H, t
, J = 6.6 Hz), 1.49 (3H, t, J = 7.8 Hz)。
【０４６７】
　実施例１７３
3-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-メトキシフェニ
ル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.58-7.36 (4H, m), 7.01-6.8
9 (3H, m), 3.90 (6H, s), 3.84 (2H, d, J = 6.6 hz), 3.38 (2H, t, J = 6.9 Hz), 2.9
9 (2H, t, J = 6.9 Hz), 2.22-2.10 (1H, m), 1.05 (6H, d, J = 6.6 Hz)。
【０４６８】
　実施例１６８で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-メトキシフェニル)プロパン-1-オンを用い、実施例１１１と同様にして実施例
１７４～１７５の化合物を得た。
【０４６９】
　実施例１７４
3-[2-(3-アリルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-メトキシフェニ
ル)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.59 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 
Hz), 7.52 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.48-7.41 (2H, m), 7.02-6.90 (3H, m), 6.12-6.07 (
1H, m), 5.43 (1H, dd, J = 17, 1.5 Hz), 5.31 (1H, d, J = 10 Hz), 4.68 (2H, d, J =
 5.4 Hz), 3.92 (3H, s), 3.90 (3H, s), 3.38 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99 (2H, t, J =
 7.2 Hz)。
【０４７０】
　実施例１７５
1-(2-メトキシフェニル)-3-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]
オキサゾール-4-イル}プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.69 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.60 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7
.48-7.42 (2H, m), 7.02-6.95 (3H, m), 4.43 (2H, q, J = 8.1 Hz), 3.92 (3H, s), 3.9
0 (3H, s), 3.38 (2H, t, J = 6.9 Hz), 2.99 (2H, t, J = 6.9 Hz)。
【０４７１】
　実施例１７６
　水素化ナトリウム0.4gをテトラヒドロフラン20mlに懸濁し、これに氷冷撹拌下1-(2-ベ
ンジルオキシ)エタノン1.13g及び参考例１１で得られた4-クロロメチル-2-(3-シクロプロ
ピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール1.46gを順次加え、加熱還流下4時間撹拌
した。反応液に氷冷下飽和塩化アンモニウム水溶液を加え、15分間撹拌後、水を加え、酢
酸エチルで抽出し、無水硫酸マグネシウムで乾燥し、溶媒留去した。これをシリカゲルカ
ラム精製(n-ヘキサン：酢酸エチル=4:1)して得られた化合物をエタノール12mlに溶解させ
、10％パラジウム炭素粉末35mgを加え、水素雰囲気下終夜撹拌した。触媒を濾去し、得ら
れた濾液を濃縮し、残渣をシリカゲルカラム精製(n-ヘキサン:酢酸エチル=4:1)すること
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により3-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(
2-ヒドロキシフェニル)プロパン-1-オンの白色粉末0.43gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 12.2 (1H, s), 7.83 (1H, d, J = 1.5 Hz), 7.80-7.44 (4H, m), 
7.00-6.87 (3H, m), 3.94-3.92 (5H, m), 3.44 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.03 (2H, t, J =
 7.2 Hz), 1.37-1.26 (1H, m),0.70-0.65 (2H, m), 0.41-0.37 (2H, m)。
【０４７２】
　実施例１７７
　参考例１１で得られた4-クロロメチル-2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェ
ニル)オキサゾール2g及び参考例５３で得られた1-(2-アリルオキシフェニル)エタノン3.6
gをテトラヒドロフラン40mlに溶かし、これに氷冷撹拌下水素化ナトリウム0.55gを加えて
撹拌した。反応液を6時間加熱還流し、反応終了後に氷冷撹拌下にて飽和塩化アンモニウ
ム水溶液を加えて撹拌した。反応液を30分間撹拌した後、水を加え、酢酸エチルより抽出
した。有機層を水で2回洗浄後、溶媒を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムク
ロマトグラフィー(n-ヘキサン：酢酸エチル＝3：1)にて精製することにより、1-(2-アリ
ルオキシフェニル)-3-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール
-4-イル]プロパン-1-オンの白色粉末0.5gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.57 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 
Hz), 7.49 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.45-7.39 (2H, m), 7.02-6.89 (3H, m), 6.09-6.02 (
1H, m), 5.45-5.26 (2H, m), 4.65-4.62 (2H, m), 3.94-3.91 (5H, m), 3.42 (2H, t, J 
= 7.2 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.45-1.35 (1H, m), 0.68-0.62 (2H, m), 0.40-
0.36 (2H, m)。
【０４７３】
　実施例１７８
　参考例３５で得られた4-クロロメチル-2-（3,4-ジエトキシフェニル）オキサゾール1.4
g及び参考例５３で得られた1-(2-アリルオキシフェニル)エタノン0.88gを用い、実施例１
７７と同様にして1-(2-アリルオキシフェニル)-3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾ
ール-4-イル]プロパン-1-オンの白色粉末0.42gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.69 (1H, dd, J = 7.5, 2.1 Hz), 7.56-7.51 (2H, m), 7.45-7.3
9 (2H, m), 7.02-6.89 (3H, m), 6.14-6.01 (1H, m), 5.42 (1H, dd, J = 17, 1.5 Hz), 
5.29 (1H, dd, J = 10.5, 1.5 Hz), 4.65-4.62 (2H, m), 4.20-4.10 (4H, m), 3.42 (2H,
 t, J = 7.2 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.50 (6H, t, J = 7.2 Hz)。
【０４７４】
　実施例１７９
　1-(2-クロロフェニル)エタノン0.31g及び参考例１１で得られた4-クロロメチル-2-(3-
シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール0.59gを用い、実施例１７７
と同様にして1-(2-クロロフェニル)-3-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニ
ル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オンの無色油状物0.11gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.60-7.55 (2H, m), 7.49-7.43 (2H, m), 7.40 (1H, s), 7.39-7.
30 (2H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.7 Hz), 3.94-3.91 (5H, m), 3.36 (2H, t, J = 6.9 Hz
), 3.01 (2H, t, J = 6.9 Hz), 1.37-1.29 (1H, m), 0.69-0.63 (2H, m), 0.40-0.37 (2H
, m)。
【０４７５】
　実施例１８０
　参考例５４で得られた3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロピオ
ン酸メチル2g及び3-メチルピコリン酸エチル1.3gを用い、実施例１２４と同様にして2-[2
-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-(3-メチルピリジン-2-イル)-
3-オキソプロピオン酸メチルの黄色油状物0.8gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, m), 7.60-7.40 (4H, m), 7.30 (1H, m), 6.88 (1H, d,
 J = 8.4 Hz), 5.20 (1H, t, J = 7.2 Hz), 4.20-4.05 (4H, m), 2.99 (3H,s), 3.35-3.2
0 (2H, m), 2.59 (3H,s), 1.47 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.47 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
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【０４７６】
　実施例１８１
　実施例１８０で得られた2-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-
3-(3-メチルピリジン-2-イル)-3-オキソプロピオン酸メチル0.8gを酢酸5mlと濃塩酸1.5ml
との混合溶液に加え、110℃にて4時間攪拌した。得られた溶液を室温に戻した後、酢酸エ
チル30ml及び飽和炭酸水素ナトリウム溶液30mlの混合溶液を攪拌しつつ、徐々に加えさら
に攪拌を続けた。有機層を無水硫酸マグネシウムで乾燥した後、減圧下に濃縮し、残渣を
シリカゲルカラムクロマトグラフィー(酢酸エチル:n-へキサン=3:1)で精製し、さらに酢
酸エチル－n-ヘキサンで再結晶することにより、3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサ
ゾール-4-イル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンの白色粉末0.28gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.49 (1H, m), 7.60-7.50 (3H, m), 7.44 (1H, s), 7.32 (1H, m)
, 6.90 (1H, d, J = 8.1 Hz), 4.17 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.13 (2H, q, J = 6.9 Hz), 
3.51 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.57 (3H, s), 1.48 (3H, t, J
 = 6.9 Hz), 1.47 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０４７７】
　実施例１８２
　参考例５４で得られた3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロピオ
ン酸メチル2g及び2-エトキシ安息香酸エチル1.5gをジメチルホルムアミド10mlに溶かし、
これに氷冷撹拌下ナトリウムt-ペントキシド1.81gを加えて30分撹拌した。反応液をさら
に室温で5時間撹拌した後、氷と飽和塩化アンモニウム水溶液を加えて撹拌した。反応液
を30分間撹拌した後に水を加え、酢酸エチルより抽出した。有機層を水で2回洗浄後、溶
媒を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー(n-ヘキサン：酢
酸エチル＝1：1)にて精製した。得られた黄色油状物を酢酸5ml及び濃塩酸1.5mlの混合溶
液に加え、110℃にて4時間攪拌した。混合溶液の液温を室温に戻した後、これに酢酸エチ
ル30ml及び飽和炭酸水素ナトリウム溶液30mlの混合溶液を攪拌しつつ、徐々に加えさらに
攪拌を続けた。有機層を無水硫酸マグネシウムで乾燥した後、減圧下に濃縮し、残渣をシ
リカゲルカラムクロマトグラフィー(酢酸エチル:n-へキサン=3:1)で精製し、得られた粗
結晶を酢酸エチル－n-ヘキサンより再結晶することにより、3-[2-(3,4-ジエトキシフェニ
ル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エトキシフェニル)プロパン-1-オンの白色粉末0.46gを得
た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 2.1 Hz), 7.60-7.50 (2H, m), 7.45-7.3
5 (2H, m), 7.00-6.80 (2H, m), 4.17 (2H, q, J = 7.2 Hz), 4.13 (2H,q, J = 7.2 Hz),
 3.42 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.48 (3H, t, J = 7.2 Hz), 1
.48 (3H, t, J = 7.2 Hz), 1.48 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０４７８】
　参考例５４で得られた3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロピオ
ン酸メチルを用い、実施例１８２と同様にして実施例１８３～１８５の化合物を得た。
【０４７９】
　実施例１８３
3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-エトキシピリジン-2-イル)
プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.23 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.55-7.50 (2H, m), 7.40-7.2
5 (2H, m), 7.45 (1H, s), 6.90 (1H, d, J = 8.1 Hz), 4.20-4.05 (6H, m), 3.49 (2H, 
t, J = 7.2 Hz), 3.02 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.47 (3H, t, J = 7.2 Hz), 1.47 (3H, t,
 J = 7.2 Hz), 1.46 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０４８０】
　実施例１８４
3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-エトキシフェニル)プロパン
-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.00-7.95 (2H, m), 7.60-7.50 (2H, m), 7.43 (1H, s), 6.95-6.
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85 (3H, m), 4.17 (2H, q, J = 7.2 Hz), 4.17 (2H, q, J = 7.2 Hz), 4.09 (2H, q, J =
 7.2 Hz), 3.34 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.01 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.48 (3H, t, J = 7
.2 Hz), 1.48 (3H, t, J = 7.2 Hz), 1.44 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０４８１】
　実施例１８５
3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(4-エトキシフェニル)プロパン
-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.60-7.50 (4H, m), 7.44 (1H, s), 7.35 (1H, t, J = 7.8 Hz), 
7.09 (1H, dd, J = 9.0, 2.4 Hz), 6.10 (1H, d, J = 5.4 Hz), 4.16 (2H, q, J = 7.2 H
z), 4.15 (2H, q, J = 7.2 Hz), 4.08 (2H, q, J = 7.2 Hz), 3.38 (2H, t, J = 7.2 Hz)
, 3.02 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.48 (3H, t, J = 7.2 Hz), 1.48 (3H, t, J = 7.2 Hz), 
1.40 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０４８２】
　実施例１８６
　参考例５６で得られた2-[2-(3,4-ビス(ベンジルオキシ)フェニル)オキサゾール-4-イル
メチル]マロン酸ジメチル2gを用い、実施例１００と同様にして2-[2-(3,4-ビスベンジル
オキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-(3-メチルピリジン-2-イル)-3-オキソプ
ロピオン酸メチルの微黄色油状物2.2gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.49 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.59-7.28 (15H, m), 6.94 (1
H, d, J = 8.4 Hz), 5.23-5.17 (5H, m), 3.69 (3H, s), 3.32-3.23 (2H, m), 2.59 (3H,
 s)。
【０４８３】
　実施例１８７
　実施例１８６で得られた2-[2-(3,4-ビスベンジルオキシフェニル)オキサゾール-4-イル
メチル]-3-(3-メチルピリジン-2-イル)-3-オキソプロピオン酸メチル2.2gを用い、実施例
１３６と同様にして3-[2-(3,4-ジヒドロキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-1-(3
-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンの白色粉末0.24gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 9.46 (1H, br s), 9.32 (1H, br s), 8.54 (1H, d, J = 3.0 Hz),
 7.80-7.76 (2H, m), 7.54-7.49 (1H, m), 7.32 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.23 (1H, dd, J
 = 8.4, 2.1 Hz), 6.82 (1H, d, J = 8.4 Hz), 3.47 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.83 (2H, t
, J = 7.5 Hz), 2.51 (3H, s)。
【０４８４】
　実施例１８８
　実施例１８７で得られた3-[2-(3,4-ジヒドロキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル
]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オン0.12gを用い、実施例１１１と同様にし
て3-{2-[3,4-ビス-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イル}-1-(3-
メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンの白色粉末35mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, d, J = 4.5 Hz), 7.68 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7
.63 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.58 (1H, d, J = 8.4 Hz), 7.49 (1H, s), 7.35-7.28 (1H, 
m), 7.04 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.50-4.39 (4H, m), 3.60 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.01 
(2H, t, J = 7.2 Hz), 2.59 (3H, s)。
【０４８５】
　実施例１８９
　参考例５８で得られた4-クロロメチル-2-(3-エトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾー
ル0.76g及び参考例５３で得られた1-(2-アリルオキシフェニル)エタノン0.5gを用い、実
施例１７７と同様にして1-(2-アリルオキシフェニル)-3-[2-(3-エトキシ-4-メトキシフェ
ニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オンの白色粉末0.13gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 2.1 Hz), 7.56 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 
Hz), 7.51 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.45-7.40 (2H, m), 7.02-6.89 (3H, m), 6.12-6.01 (
1H, m), 5.42 (1H, dd, J = 17, 1.5 Hz), 5.28 (1H, dd, J = 17, 1.5 Hz), 4.65-4.62 
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(2H, m), 4.18 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.92 (3H, s), 3.42 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99 
(2H, t, J = 7.2 Hz), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０４８６】
　実施例１９０
　参考例６３で得られた4-クロロメチル-2-(4-ベンジルオキシ-3-エトキシフェニル)オキ
サゾール2g及び1-(2-エトキシフェニル)エタノン0.96gをテトラヒドロフラン20mlに溶解
し、これに水素化ナトリウム0.47gを加えた。発泡終了後、反応液を3時間加熱還流した。
冷後、反応液を氷水に投じ、酢酸エチルで抽出した。有機層を水洗し、硫酸マグネシウム
で乾燥後、減圧濃縮した。残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー(n-ヘキサン：
酢酸エチル＝3:1)で精製することにより、3-[2-(4-ベンジルオキシ-3-エトキシフェニル)
オキサゾール-4-イル]-1-(2-エトキシフェニル)プロパン-1-オンの無色粉末0.4gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.55-7.30 (8H, m), 6.97 (2H
, t, J = 7.5 Hz), 6.93 (1H, d, J = 7.5 Hz), 5.19 (2H, s), 4.18 (2H, q, J = 6.9 H
z), 4.13 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.41 (2H, t, J = 6.9 Hz), 2.99 (2H, t, J = 6.9 Hz)
, 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.47 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０４８７】
　実施例１９１
　実施例１９０で得られた3-[2-(4-ベンジルオキシ-3-エトキシフェニル)オキサゾール-4
-イル]-1-(2-エトキシフェニル)プロパン-1-オンを用い、実施例２と同様にして3-[2-(3-
エトキシ-4-ヒドロキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エトキシフェニル)プロパ
ン-1-オンの無色油状物を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.52 (1H, dd, J = 8.1, 2.1 
Hz), 7.49 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.45-7.38 (2H, m), 6.97 (1H, t, J = 7.5 Hz), 6.95
 (1H, d, J = 7.5 Hz), 6.93 (1H, d, J = 8.1 Hz), 5.89 (1H, s), 4.20 (2H, q, J = 7
.2 Hz), 4.13 (2H, q, J = 7.2 Hz), 3.41 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.98 (2H, t, J = 7.2
 Hz), 1.47 (3H, t, J = 7.2 Hz), 1.47 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０４８８】
　実施例１９２
　実施例１９１で得られた3-[2-(3-エトキシ-4-ヒドロキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-エトキシフェニル)プロパン-1-オンを用い、実施例１１１と同様にして3-[2-(3
-エトキシ-4-イソプロポキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エトキシフェニル)プ
ロパン-1-オンの無色針状晶を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.54-7.51 (2H, m), 7.45-7.3
9 (2H, m), 6.97 (2H, br t, J = 7.5 Hz), 6.93 (1H, d, J = 7.5 Hz), 4.55 (1H, sept
, J = 6.0 Hz), 4.14 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.13 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.42 (2H, t, 
J = 7.5 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.5 Hz), 1.47 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.45 (3H, t, J 
= 6.9 Hz), 1.37 (6H, d, J = 6.0 Hz)。
【０４８９】
　実施例１９３
　参考例６４で得られた2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-カル
バルデヒド2.98g及び1-(2-プロポキシフェニル)エタノン1.72gをピリジン50mlに溶解し、
これに炭酸カリウム2.66gを加え、120℃で22時間加熱攪拌した。冷後、反応混合物を飽和
食塩水に投じ、酢酸エチルで抽出した。有機層を水洗後、無水硫酸マグネシウムで乾燥し
、溶媒を減圧留去した。残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（n-ヘキサン：酢
酸エチル＝3:１）で精製することにより、(E)-3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェ
ニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-プロポキシフェニル)-2-プロペン-1-オンの無色油状物
1.82gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.80 (1H, s), 7.79 (1H, d, J = 15.3 Hz), 7.69-7.66 (3H, m),
 7.51-7.32 (7H, m), 7.04-6.95 (3H, m), 5.21 (2H, s), 4.05 (2H, t, J = 6.3 Hz), 3
.94 (3H, s), 1.88 (2H, sext., J = 6.3 Hz), 1.08 (3H, t, J = 6.3 Hz)。
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【０４９０】
　実施例１９４
　実施例１９３で得られた(E)-3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾー
ル-4-イル]-1-(2-プロポキシフェニル)-2-プロペン-1-オン1.82gをメタノール50mlに溶解
し、5％パラジウム炭素粉末200mgを加え、水素雰囲気下、室温で2時間攪拌した。触媒を
濾去し、濾液をメタノール100mlで希釈して10%パラジウム炭素粉末500mgを加え、水素雰
囲気下室温にて3時間攪拌した。触媒を濾去し、溶媒を減圧留去した。残留物にジイソプ
ロピルエーテルを加えて結晶化することにより、3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニ
ル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-プロポキシフェニル)プロパン-1-オンの無色粉末0.78gを
得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.55 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7
.53 (1H, dd, J = 8.1, 2.1 Hz), 7.42 (1H, ddd, J = 8.1, 7.5, 1.8 Hz), 7.40 (1H, s
), 6.97 (1H, td, J = 7.5, 0.9 Hz), 6.93 (1H, br d, J = 8.1 Hz), 6.89 (1H, d, J =
 8.1 Hz), 4.02 (2H, t, J = 6.6 Hz), 3.94 (3H, s), 3.43 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99
 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.88 (2H, sext., J = 6.6 Hz), 1.06 (3H, t, J = 6.6 Hz)。
【０４９１】
　実施例１９５
　実施例１９４で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-プロポキシフェニル)プロパン-1-オン0.15gを用い、実施例１０２と同様にして
3-[2-(3-エトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-プロポキシフェニル
)プロパン-1-オンの無色粉末67mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.59-7.40 (4H, m), 6.97 (1H
, t, J = 7.8 Hz), 6.94 (1H, d, J = 7.8 Hz), 6.91 (1H, d, J = 7.8 Hz), 4.18 (2H, 
q, J = 6.6 Hz), 4.02 (2H, t, J = 6.6 Hz), 3.92 (3H, s), 3.43 (2H, t, J = 7.2 Hz)
, 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.87 (2H, sext., J = 6.6 Hz), 1.49 (3H, t, J = 6.6 H
z), 1.06 (3H, t, J = 6.6 Hz)。
【０４９２】
　実施例１９６
　実施例１９４で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-プロポキシフェニル)プロパン-1-オン0.15gを用い、実施例１０２と同様にして
3-[2-(3-シクロペンチルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-プロポ
キシフェニル)プロパン-1-オンの無色油状物67mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.55 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 
Hz), 7.51 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.42 (1H, br t, J = 7.5 Hz), 7.39 (1H, s), 6.97 (
1H, t, J = 7.5 Hz), 6.93 (1H, d, J = 7.5 Hz), 6.89 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.90-4.8
4 (1H, m), 4.02 (2H, t, J = 6.6 Hz), 3.88 (3H, s), 3.43 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.9
9 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.03-1.60 (10H, m), 1.05 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０４９３】
　実施例１９７
　実施例１９４で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-プロポキシフェニル)プロパン-1-オンを用い、実施例１０２と同様にして3-[2-
(3-イソプロポキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-プロポキシフェニ
ル)プロパン-1-オンの無色油状物を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.57 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 
Hz), 7.54 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.42 (1H, ddd, J = 8.4, 7.2, 1.8 Hz), 7.39 (1H, s
), 6.97 (1H, br t, J = 7.2 Hz), 6.96 (1H, br d, J = 8.4 Hz), 6.91 (1H, d, J = 8.
4 Hz), 4.65 (1H, sept., J = 6.0 Hz), 4.02 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.90 (3H, s), 3.4
3 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.87 (2H, sext., J = 7.2 Hz), 1
.40 (6H, d, J = 6.0 Hz), 1.06 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０４９４】
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　実施例１９８
　実施例１９４で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-プロポキシフェニル)プロパン-1-オンを用い、実施例１０２と同様にして3-[2-
(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-プロポキ
シフェニル)プロパン-1-オンの無色粉末を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.57 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 
Hz), 7.50 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.45-7.39 (2H, m), 6.97 (1H, br t, J = 7.5 Hz), 6
.93 (1H, br d, J = 7.5 Hz), 6.91 (1H, br d, J = 8.4 Hz), 4.02 (2H, t, J = 6.6 Hz
), 3.92 (2H, d, J = 7.2 Hz), 3.92 (3H, s), 3.43 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99 (2H, t
, J = 7.2 Hz), 1.87 (2H, sext., J = 6.6 Hz), 1.41-1.32 (1H, m), 1.06 (3H, t, J =
 6.6 Hz), 0.69-0.63 (2H, m), 0.40-0.35 (2H, m)。
【０４９５】
　実施例１９９
　実施例１９４で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-プロポキシフェニル)プロパン-1-オンを用い、実施例１０２と同様にして3-[2-
(3-(3-ブテニルオキシ)-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-プロポキシフ
ェニル)プロパン-1-オンの無色針状晶を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71 (1H, dd, J = 7.7, 1.5 Hz), 7.58 (1H, dd, J = 8.5, 2.0 
Hz), 7.52 (1H, d, J = 2.0 Hz), 7.42 (1H, ddd, J = 7.7, 7.5, 1.8 Hz), 7.40 (1H, s
), 6.97 (1H, ddd, J = 7.7, 7.5, 0.9 Hz), 6.93 (1H, br d, J = 7.7 Hz), 6.91 (1H, 
d, J = 8.5 Hz), 5.92 (1H, ddt, J = 17.3, 10.3, 6.8 Hz), 5.19 (1H, ddd, J = 17.3,
 3.3, 1.5 Hz), 5.11 (1H, ddd, J = 10.3. 3.3, 0.6 Hz), 4.14 (2H, t, J = 7.2 Hz), 
4.02 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.91 (3H, s), 3.43 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99 (2H, t, J
 = 7.2 Hz), 2.63 (2H, br q, J = 6.9 Hz), 1.87 (2H, sext., J = 7.2 Hz), 1.06 (3H,
 t, J = 7.2 Hz)。
【０４９６】
　実施例２００
　実施例１９４で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-プロポキシフェニル)プロパン-1-オンを用い、実施例１０２と同様にして3-[2-
(3-アリルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-プロポキシフェニル)
プロパン-1-オンの無色針状晶を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71 (1H, dd, J = 7.7, 1.8 Hz), 7.59 (1H, dd, J = 8.5, 1.8 
Hz), 7.52 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.42 (1H, ddd, J = 8.3, 7.7, 1.8 Hz), 7.40 (1H, s
), 6.97 (1H, td, J = 7.7, 1.1 Hz), 6.93 (1H, br d, J = 8.3 Hz), 6.91 (1H, d, J =
 8.5 Hz), 6.12 (1H, ddt, J = 17.3, 10.5, 5.5 Hz), 5.44 (1H, ddd, J = 17.3, 3.0, 
1.5 Hz), 5.31 (1H, ddd, J = 10.5. 3.0, 1.5 Hz), 4.67 (2H, dt, J = 5.5, 1.5 Hz), 
4.02 (2H, t, J = 6.3 Hz), 3.92 (3H, s), 3.43 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99 (2H, t, J
 = 7.2 Hz), 1.87 (2H, sext., J = 6.3 Hz), 1.06 (3H, t, J = 6.3 Hz)。
【０４９７】
　実施例２０１
　実施例１９４で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-プロポキシフェニル)プロパン-1-オン0.1gを用い、実施例１１１と同様にして3
-[2-(3-シクロブチルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-プロポ
キシフェニル)プロパン-1-オンの無色粉末67mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.56 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 
Hz), 7.52 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.45-7.40 (2H, m), 6.98 (1H, t, J = 7.8 Hz), 6.94
 (1H, d, J = 7.8 Hz), 6.90 (1H, d, J = 7.8 Hz), 4.07 (2H, d, J = 6.9 Hz), 4.02 (
2H, t, J = 6.6 Hz), 3.90 (3H, s), 3.44 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2
 Hz), 2.86 (1H, quint, J = 7.2 Hz), 2.21-2.16 (2H, m), 1.96-1.84 (6H, m), 1.06 (
3H, t, J = 7.5 Hz)。



(92) JP 4986927 B2 2012.7.25

10

20

30

40

50

【０４９８】
　実施例２０２
　参考例６５で得られた2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキ
サゾール-4-カルバルデヒドを用い、実施例１９３と同様にして(E)-3-{2-[4-メトキシ-3-
(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イル}-1-(2-プロポキシフェニ
ル)-2-プロペン-1-オンの淡黄色油状物を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.83 (1H, d, J = 15.0 Hz), 7.81 (1H, s), 7.76 (1H, dd, J = 
8.4, 2.1 Hz), 7.69 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.69 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.50 (1H
, d, J = 15.0 Hz), 7.45 (1H, ddd, J = 8.4, 7.8, 1.8 Hz), 7.01 (1H, br t, J = 8.4
 Hz), 6.99 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.98 (1H, br d, J = 7.8 Hz), 4.46 (2H, q, J = 8.
4 Hz), 4.06 (2H, t, J = 6.3 Hz), 3.94 (3H, s), 1.90 (2H, sext., J = 6.3 Hz), 1.0
9 (3H, t, J = 6.3 Hz)。
【０４９９】
　実施例２０３
　実施例２０２で得られた(E)-3-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェ
ニル]オキサゾール-4-イル}-1-(2-プロポキシフェニル)-2-プロペン-1-オンを用い、実施
例１９４と同様にして3-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキ
サゾール-4-イル}-1-(2-プロポキシフェニル)プロパン-1-オンの無色粉末を得た。
１H-NMR (DMSO-d６) δ: 7.83 (1H, s), 7.62 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.57 (1H, d
d, J = 7.8, 1.5 Hz), 7.55 (1H, d, J = 1.5 Hz), 7.51 (1H, br t, J = 7.8 Hz), 7.17
 (1H, d, J = 7.8 Hz), 7.15 (1H, d, J = 7.8 Hz), 7.01 (1H, t, J = 7.8 Hz), 4.80 (
2H, q, J = 9.0 Hz), 4.06 (2H, t, J = 6.6 Hz), 3.86 (3H, s), 3.33 (2H, t, J = 7.2
 Hz), 2.84 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.79 (2H, sext., J = 6.6 Hz), 0.99 (3H, t, J = 6
.6 Hz)。
【０５００】
　実施例２０４
　参考例６６で得られた2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-カルバルデヒドを
用い、実施例１９３と同様にして(E)-3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-プロポキシフェニル)-2-プロペン-1-オンの淡黄色粉末を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.81 (1H, d, J = 15.0 Hz), 7.79 (1H, br d, J = 7.5 Hz), 7.6
8 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.62 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.59 (1H, br s), 7.49 (1H
, d, J = 15.0 Hz), 7.44 (1H, br t, J = 7.5 Hz), 7.01 (1H, br t, J = 7.5 Hz), 6.9
7 (1H, br d, J = 7.5 Hz), 6.93 (1H, d, J = 7.8 Hz), 4.18 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.
16 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.05 (2H, t, J = 6.3 Hz), 1.89 (1H, br sext., J = 6.9 Hz
), 1.50 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.09 (3H, t, J = 7.2 Hz)
。
【０５０１】
　実施例２０５
　実施例２０４で得られた(E)-3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-
(2-プロポキシフェニル)-2-プロペン-1-オンを用い、実施例１９４と同様にして3-[2-(3,
4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-プロポキシフェニル)プロパン-1-オ
ンの無色粉末を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.60 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.54 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 
Hz), 7.52 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.42 (1H, ddd, J = 7.8, 7.2, 1.8 Hz), 7.39 (1H, s
), 6.97 (1H, td, J = 7.8, 1.2 Hz), 6.93 (1H, br d, J = 7.2 Hz), 6.90 (1H, d, J =
 8.4 Hz), 4.17 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.14 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.02 (2H, t, J = 6
.6 Hz), 3.43 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.87 (2H, sept., J =
 6.6 Hz), 1.48 (6H, t, J = 6.9 Hz), 1.05 (3H, t, J = 6.6 Hz)。
【０５０２】
　実施例２０６
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　参考例６４で得られた2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-カル
バルデヒドを用い、実施例１９３と同様にして(E)-3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシ
フェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-イソプロポキシフェニル)-2-プロペン-1-オンの淡
黄色粉末を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.79 (1H, s), 7.79 (1H, d, J = 15.3 Hz), 7.69-7.65 (3H, m),
 7.50-7.32 (7H, m), 7.03-6.95 (3H, m), 5.21 (2H, s), 4.66 (1H, sept, J = 6.0 Hz)
, 3.94 (3H, s), 1.41 (6H, d, J = 6.0 Hz)。
【０５０３】
　実施例２０７
　実施例２０６で得られた(E)-3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾー
ル-4-イル]-1-(2-イソプロポキシフェニル)-2-プロペン-1-オンを用い、実施例１９４と
同様にして3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-イソプ
ロポキシフェニル)プロパン-1-オンの無色粉末を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.67 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.55 (1H, br s), 7.54 (1H, 
dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.40 (1H, td, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.40 (1H, s), 6.95 (1H, br
 t, J = 7.5 Hz), 6.93 (1H, br d, J = 7.5 Hz), 6.89 (1H, d, J = 7.5 Hz), 5.64 (1H
, s), 4.68 (1H, sept., J = 6.0 Hz), 3.94 (3H, s), 3.40 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.98
 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.40 (6H, d, J = 6.0 Hz)。
【０５０４】
　上記化合物は以下の方法によっても得た。即ち、参考例５で得られた2-(3-ベンジルオ
キシ-4-メトキシフェニル)-4-クロロメチルオキサゾール10g及び1-(2-イソプロポキシフ
ェニル)エタノン5.4gをテトラヒドロフラン100mlに溶解し、これに水素化ナトリウム2.42
gを加えた。発泡が終了後、反応液を3時間加熱還流した。冷後、反応液を氷水に投じ、酢
酸エチルで抽出した。有機層を水洗し、硫酸マグネシウムで乾燥後、減圧濃縮した。残留
物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー(n-ヘキサン：酢酸エチル＝3:1)で精製するこ
とにより、4.30gの3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-
1-(2-イソプロポキシフェニル)プロパン-1-オンを淡黄色油状物として得た。次いで得ら
れた3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-イソプロ
ポキシフェニル)プロパン-1-オン1.84gをメタノール100mlに溶解し、10％パラジウム炭素
粉末800mgを加え、水素雰囲気下室温で1時間攪拌した。触媒を濾去し、溶媒を留去して、
残留物をアセトン-ジイソプロピルエーテルで再結晶して、1.15ｇの3-[2-(3-ヒドロキシ-
4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-イソプロポキシフェニル)プロパン-1-
オンを得た。
【０５０５】
　実施例２０８
　実施例２０７で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-イソプロポキシフェニル)プロパン-1-オン0.15gを用い、実施例１０２と同様に
して3-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-
イソプロポキシフェニル)プロパン-1-オンの淡黄色油状物0.12gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.67 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.57 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 
Hz), 7.50 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.41 (1H, td, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.39 (1H, s), 6.9
5 (1H, br t, J = 7.8 Hz), 6.93 (1H, br d, J = 7.8 Hz), 6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz),
 4.68 (1H, sept., J = 6.0 Hz), 3.92 (2H, d, J = 6.9 Hz), 3.92 (3H, s), 3.41 (2H,
 t, J = 7.2 Hz), 2.98 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.40 (6H, d, J = 6.0 Hz), 1.46-1.32 (
1H, m), 0.69-0.62 (2H, m), 0.40-0.35 (2H, m)。
【０５０６】
　実施例２０９
　実施例２０７で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-イソプロポキシフェニル)プロパン-1-オン0.15gを用い、実施例１０２と同様に
して3-[2-(3-エトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-イソプロポキシ
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フェニル)プロパン-1-オンの無色粉末42mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.68 (1H, dd, J = 7.7, 1.8 Hz), 7.57 (1H, dd, J = 8.5, 2.0 
Hz), 7.52 (1H, d, J = 2.0 Hz), 7.41 (1H, td, J = 7.7, 1.8 Hz), 7.40 (1H, s), 6.9
5 (1H, br t, J = 7.7 Hz), 6.94 (1H, br d, J = 7.7 Hz), 6.91 (1H, d, J = 8.5 Hz),
 4.69 (1H, sept., J = 6.0 Hz), 4.18 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.92 (3H, s), 3.41 (2H,
 t, J = 6.9 Hz), 2.99 (2H, t, J = 6.9 Hz), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.40 (6H, d
, J = 6.0 Hz)。
【０５０７】
　実施例２１０
　実施例２０７で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-イソプロポキシフェニル)プロパン-1-オンを用い、実施例１０２と同様にして3
-[2-(3-イソプロポキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-イソプロポキ
シフェニル)プロパン-1-オンの淡黄色油状物を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.68 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.57 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 
Hz), 7.54 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.44-7.38 (2H, m), 6.95 (1H, br t, J = 7.5 Hz), 6
.94 (1H, d, J = 7.5 Hz), 6.91 (1H, d, J = 7.5 Hz), 4.67 (2H, sept., J = 6.0 Hz),
 3.90 (3H, s), 3.40 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.98 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.40 (12H, d,
 J = 6.0 Hz)。
【０５０８】
　実施例２１１
　実施例２０７で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-イソプロポキシフェニル)プロパン-1-オンを用い、実施例１０２と同様にして3
-[2-(3-アリルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-イソプロポキシ
フェニル)プロパン-1-オンの無色油状物を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.68 (1H, dd, J = 7.7, 1.8 Hz), 7.58 (1H, dd, J = 8.3, 1.8 
Hz), 7.53 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.41 (1H, ddd, J = 7.9, 7.7, 1.8 Hz), 7.40 (1H, s
), 6.98 (1H, td, J = 7.9, 1.8 Hz), 6.94 (1H, br d, J = 7.7 Hz), 6.92 (1H, d, J =
 8.3 Hz), 6.12 (1H, ddt, J = 17.3, 10.5, 5.3 Hz), 5.44 (1H, ddd, J = 17.3, 3.0, 
1.7 Hz), 5.31 (1H, ddd, J = 10.5. 3.0, 1.5 Hz), 4.75-4.60 (3H, m), 3.92 (3H, s),
 3.41 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.40 (6H, d, J = 6.0 Hz)。
【０５０９】
　実施例２１２
　実施例２０７で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-イソプロポキシフェニル)プロパン-1-オンを用い、実施例１０２と同様にして3
-[2-(3-(3-ブテニルオキシ)-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-イソプロ
ポキシフェニル)プロパン-1-オンの無色針状晶を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.67 (1H, dd, J = 7.9, 1.8 Hz), 7.57 (1H, dd, J = 8.5, 2.0 
Hz), 7.53 (1H, d, J = 2.0 Hz), 7.40 (1H, ddd, J = 7.9, 7.5, 1.8 Hz), 7.40 (1H, s
), 6.95 (1H, br t, J = 7.5 Hz), 6.93 (1H, br d, J = 7.5 Hz), 6.91 (1H, d, J = 8.
5 Hz), 5.92 (1H, ddt, J = 17.1, 10.3, 6.8 Hz), 5.19 (1H, ddd, J = 17.3, 3.3, 1.5
 Hz), 5.10 (1H, ddd, J = 10.3. 3.3, 1.3 Hz), 4.68 (1H, sept., J = 6.0 Hz), 4.14 
(2H, t, J = 7.2 Hz), 3.91 (3H, s), 3.41 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.01 (2H, t, J = 7.
2 Hz), 2.63 (2H, br q, J = 7.2 Hz), 1.40 (6H, d, J = 6.0 Hz)。
【０５１０】
　実施例２１３
　実施例２０７で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-イソプロポキシフェニル)プロパン-1-オン0.15gを用い、実施例１１１と同様に
して1-(2-イソプロポキシフェニル)-3-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)
フェニル]オキサゾール-4-イル}プロパン-1-オンの無色粉末40mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70-7.60 (2H, m), 7.44-7.38 (2H, m), 6.98-6.91 (4H, m), 4.
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69 (1H, sept., J = 6.0 Hz), 4.48-4.41 (2H, m), 3.93 (3H, s), 3.42 (2H, t, J = 7.
2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.41 (6H, d, J = 6.0 Hz)。
【０５１１】
　実施例２１４
　実施例２０７で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-イソプロポキシフェニル)プロパン-1-オンを用い、実施例１１１と同様にして3
-[2-(3-シクロブチルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-イソプ
ロポキシフェニル)プロパン-1-オンの無色粉末を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.68 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.56 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 
Hz), 7.52 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.44-7.38 (2H, m), 6.95 (1H, br t, J = 8.4 Hz), 6
.94 (1H, br d, J = 8.4 Hz), 6.90 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.69 (1H, sept., J = 6.0 H
z), 4.07 (2H, d, J = 6.9 Hz), 3.90 (3H, s), 3.41 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99 (2H, 
t, J = 7.2 Hz), 2.86 (1H, quint, J = 7.2 Hz), 2.22-2.14 (2H, m), 1.99-1.84 (4H, 
m), 1.40 (6H, d, J = 6.0 Hz)。
【０５１２】
　実施例２１５
　参考例６６で得られた2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-カルバルデヒドを
用い、実施例１９３と同様にして(E)-3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-イソプロポキシフェニル)-2-プロペン-1-オンの黄色油状物を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.81 (1H, d, J = 15.3 Hz), 7.79 (1H ,br s), 7.69-7.53 (3H, 
m), 7.46 (1H, d, J = 15.3 Hz), 7.43 (1H, td, J = 7.8, 1.2 Hz), 7.00 (1H, br t, J
 = 7.8 Hz), 6.93 (1H, br d, J = 7.8 Hz), 6.91 (1H, br d, J = 7.8 Hz), 4.67 (1H, 
sept, J = 6.0 Hz), 4.22-4.11 (4H, m), 1.52-1.45 (6H, m), 1.41 (6H, d, J = 6.0 Hz
)。
【０５１３】
　実施例２１６
　実施例２１５で得られた(E)-3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-
(2-イソプロポキシフェニル)-2-プロペン-1-オンを用い、実施例１９４と同様にして3-[2
-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-イソプロポキシフェニル)プロパ
ン-1-オンの淡黄色油状物を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.67 (1H, dd, J = 7.5, 1.5 Hz), 7.60-7.38 (4H, m), 6.97-6.8
9 (3H, m), 4.68 (1H, sept, J = 6.0 Hz), 4.21-4.10 (4H, m), 3.41 (2H, t, J = 7.2 
Hz), 2.98 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.48 (6H, br t, J = 7.2 Hz), 1.40 (6H, d, J = 6.0
 Hz)。
【０５１４】
　実施例２１７
　参考例６６で得られた2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-カルバルデヒドを
用い、実施例１９３と同様にして(E)-3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-o-トリル-2-プロペン-1-オンの無色粉末を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.81 (1H, s), 7.64-7.28 (8H, m), 6.93 (1H, d, J = 8.1 Hz), 
4.20 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.16 (2H, q, J = 6.9 Hz), 2.47 (3H, s), 1.50 (3H, t, J
 = 6.9 Hz), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０５１５】
　実施例２１８
　実施例２１７で得られた(E)-3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-
o-トリル-2-プロペン-1-オンを用い、実施例１９４と同様にして3-[2-(3,4-ジエトキシフ
ェニル)オキサゾール-4-イル]-1-o-トリルプロパン-1-オンの無色針状晶を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.68 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.55 (1H, dd, J = 8.1, 1.8 
Hz), 7.51 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.43 (1H, br s) 7.36 (1H, td, J = 7.5, 1.5 Hz), 7
.27-7.22 (2H, m), 6.90 (1H, d, J = 8.1 Hz), 4.17 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.14 (2H, 
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q, J = 6.9 Hz), 3.32 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.49 (3H, s)
, 1.48 (6H, t, J = 6.9 Hz)。
【０５１６】
　実施例２１９
　参考例６４で得られた2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-カル
バルデヒドを用い、実施例１９３と同様にして(E)-3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシ
フェニル)オキサゾール-4-イル]-1-o-トリル-2-プロペン-1-オンの淡黄色粉末を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.81 (1H, s), 7.69-7.26 (13H, m), 6.96 (1H, d, J = 9.0 Hz),
 5.23 (2H, s), 3.94 (3H, s), 2.47 (3H, s)。
【０５１７】
　実施例２２０
　実施例２１９で得られた(E)-3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾー
ル-4-イル]-1-o-トリル-2-プロペン-1-オンを用い、実施例１９４と同様にして3-[2-(3-
ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-o-トリルプロパン-1-オンの無
色粉末を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.67 (1H, dd, J = 7.2, 1.8 Hz), 7.56 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7
.53 (1H, dd, J = 8.1, 1.8 Hz), 7.43 (1H, s), 7.35 (1H, td, J = 7.2, 1.8 Hz), 7.2
6-7.22 (2H, m), 6.89 (1H, d, J = 8.1 Hz), 5.69 (1H, s), 3.94 (3H, s), 3.31 (2H, 
t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.49 (3H, s)。
【０５１８】
　実施例２２１
　実施例２２０で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-o-トリルプロパン-1-オン0.15gをイソプロピルアルコール10mlに溶解し、これに(
ブロモメチル)シクロプロパン86μｌ及び1,8-ジアザビシクロ[5,4,0]ウンデカ-7-エン200
μｌを加え、1日間、加熱還流した。反応混合物に水を加え、酢酸エチルで抽出した。有
機層を飽和食塩水で洗浄後、無水硫酸マグネシウムで乾燥し、減圧濃縮した。残留物をシ
リカゲルカラムクロマトグラフィー（n-ヘキサン：酢酸エチル＝3:１）で精製し、アセト
ン-ジイソプロピルエーテル-n-ヘキサンで再結晶することにより、3-[2-(3-シクロプロピ
ルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-o-トリルプロパン-1-オンの無
色針状晶71mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.68 (1H, dd, J = 7.5, 1.5 Hz), 7.57 (1H, dd, J = 8.1, 2.1 
Hz), 7.49 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.43 (1H, t, J = 0.9 Hz), 7.36 (1H, td, J = 7.5, 
1.5 Hz), 7.25-7.22 (2H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.1 Hz), 3.93 (2H, d, J = 6.9 Hz), 
3.92 (3H, s), 3.32 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.49 (3H, s), 
1.41-1.32 (1H, m), 0.69-0.63 (2H, m), 0.40-0.35 (2H, m)。
【０５１９】
　実施例２２２
　参考例６９で得られた2-(3-イソプロポキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-カル
バルデヒドを用い、実施例１９３と同様にして(E)-3-[2-(3-イソプロポキシ-4-メトキシ
フェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-ベンジルオキシフェニル)-2-プロペン-1-オンの黄
色粉末を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.76 (1H, s), 7.69-6.92 (14H, m), 5.20 (2H, s), 4.63 (1H, s
ept., J = 6.0 Hz), 1.38 (6H, d, J = 6.0 Hz)。
【０５２０】
　実施例２２３
　実施例２２２で得られた(E)-3-[2-(3-イソプロポキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾー
ル-4-イル]-1-(2-ベンジルオキシフェニル)-2-プロペン-1-オンを用い、実施例１９４と
同様にして1-(2-ヒドロキシフェニル)-3-[2-(3-イソプロポキシ-4-メトキシフェニル)オ
キサゾール-4-イル]プロパン-1-オンの無色板状晶を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 12.25 (1H, s), 7.82 (1H, dd, J = 8.4, 1.5 Hz), 7.58 (1H, dd
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, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.54 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.46 (1H, ddd, J = 8.4, 7.2, 1.5 H
z), 7.45 (1H, s), 6.98 (1H, dd, J = 8.4, 1.2 Hz), 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.89
 (1H, ddd, J = 8.4, 7.2, 1.2 Hz), 4.65 (1H, sept., J = 6.0 Hz), 3.90 (3H, s), 3.
44 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.03 (2H, t, J = 7.5 Hz), 1.40 (6H, d, J = 6.0 Hz)。
【０５２１】
　実施例２２４
　実施例２２３で得られた1-(2-ヒドロキシフェニル)-3-[2-(3-イソプロポキシ-4-メトキ
シフェニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オン67mgをジメチルホルムアミド5mlに溶
解し、これに臭化アリル31μl及び炭酸カリウム73mgを加え、室温で終夜攪拌後、臭化ア
リル50μlを追加し、50℃で8時間、さらに室温で終夜攪拌した。反応液を水に投じ、酢酸
エチルで抽出した。有機層を飽和食塩水で洗浄し、無水硫酸マグネシウムで乾燥し、溶媒
を減圧留去した。残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー(n-ヘキサン：酢酸エチル=
3:1)で精製し、n-ヘキサンで結晶化することにより、1-(2-アリルオキシフェニル)-3-[2-
(3-イソプロポキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オンの無色粉
末33mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.57 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 
Hz), 7.54 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.44 (1H, ddd, J = 7.8, 7.5, 1.8 Hz), 7.40 (1H, b
r s), 6.99 (1H, td, J = 7.8, 1.2 Hz), 6.94 (1H, br d, J = 7.5 Hz), 6.91 (1H, d, 
J = 8.4 Hz), 6.08 (1H, ddt, J = 17.1, 10.5, 5.4 Hz), 5.42 (1H, ddd, J = 17.1, 3.
0, 1.5 Hz), 5.29 (1H, ddd, J = 10.5, 2.7, 1.5 Hz), 4.69-4.61 (3H, m), 3.89 (3H, 
s), 3.42 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.39 (6H, d, J = 6.3 Hz)
。
【０５２２】
　実施例２２５
　実施例２２０で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-o-トリルプロパン-1-オン0.3gを用い、実施例３と同様にして3-[2-(3-エトキシ-4-
メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-o-トリルプロパン-1-オンの白色粉末0.15gを
得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.68 (1H, m), 7.57 (1H, dd, J = 8.1, 2.1 Hz), 7.51 (1H, d, 
J = 2.1 Hz), 7.44 (1H, d, J = 0.9 Hz), 7.36 (1H, m), 7.30-7.20 (3H, m), 6.91 (1H
, d, J = 8.4 Hz), 4.18 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.92 (3H, s), 3.35-3.25 (2H, m), 3.0
5-2.95 (2H, m), 2.50 (3H, s), 1.50 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０５２３】
　実施例２２６
　実施例２２０で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-o-トリルプロパン-1-オン0.3gを用い、実施例３と同様にして3-[2-(3-アリルオキ
シ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-o-トリルプロパン-1-オンの白色粉末0.
1gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.68 (1H, m), 7.59 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.52 (1H, d, 
J = 2.1 Hz), 7.43 (1H, s), 7.38 (1H, m), 7.35-7.25 (2H, m), 6.92 (1H, d, J = 8.4
 Hz), 6.13 (1H, ddd, J = 17.1, 10.5, 5.4 Hz), 5.44 (1H, ddd, J = 17.1, 2.7, 1.5 
Hz), 5.31 (1H, ddd, J = 10.5, 2.7, 1.5 Hz), 4.68 (1H, dt, J = 5.4, 1.5 Hz), 3.92
 (3H, s), 3.32 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.50 (3H, s)。
【０５２４】
　実施例２２７
　実施例２２０で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-o-トリルプロパン-1-オン0.2gを用い、実施例３と同様にして3-[2-(3-イソプロポ
キシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-o-トリルプロパン-1-オンの淡黄色油
状物0.1gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.69 (1H, m), 7.60-7.50 (2H, m), 7.50-7.30 (3H, m), 7.24 (1
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H, m), 6.91 (1H, dd, J = 5.1, 3.0 Hz), 4.65 (1H, m), 3.90 (3H, s), 3.35-3.25 (2H
, m), 3.05-2.95 (2H, m), 2.49 (3H, s), 1.40 (6H, d, J = 6.0 Hz)。
【０５２５】
　実施例２２８
　水素化ナトリウム65mgをテトラヒドロフラン5mlに懸濁し、これに氷冷撹拌下1-(2-エト
キシフェニル)エタノン0.27g及び参考例４４で得られた2-(3-ベンジルオキシ-4-ジフルオ
ロメトキシフェニル)-4-クロロメチルオキサゾール0.3gを順次加え、加熱還流下3時間撹
拌した。氷冷撹拌下反応液に飽和塩化アンモニウム水溶液を加え15分間撹拌後、水を加え
、酢酸エチルで抽出し、無水硫酸マグネシウムで乾燥し、溶媒を留去した。得られた残渣
をシリカゲルカラム精製(n-ヘキサン：酢酸エチル=4:1)することにより3-[2-(3-ベンジル
オキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エトキシフェニル)
プロパン-1-オンの無色油状物75mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.72-7.69 (2H, m), 7.59 (1H, dd, J = 8.1, 1.8 Hz), 7.47-7.3
2 (7H, m), 7.00-6.92 (3H, m), 6.61 (1H, t, J = 74.7 Hz), 5.20 (2H, s), 4.15 (2H,
 q, J = 7.2 Hz), 3.43 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.48 (3H, t
, J = 7.2 Hz)。
【０５２６】
　実施例２２９
　実施例２２８で得られた3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキ
サゾール-4-イル]-1-(2-エトキシフェニル)プロパン-1-オン75mgをエタノール1mlに溶か
し、これに10％パラジウム炭素粉末7mgを加え、水素雰囲気下室温にて45分間撹拌した。
触媒を濾去し、濾液を濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラム精製(ジクロロメタン:エ
タノール=100:1)することにより3-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-ヒドロキシフェニル)オ
キサゾール-4-イル]-1-(2-エトキシフェニル)プロパン-1-オンの白色粉末32mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.65 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7
.56-7.43 (3H, m), 7.16 (1H, d, J = 6.0 Hz), 6.98-6.92 (2H, m), 6.57 (1H, t, J = 
74.7 Hz), 5.57 (1H, s), 4.13 (2H, q, J = 7.2 Hz), 3.42 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00
 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.48 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０５２７】
　実施例２３０
　実施例２２９で得られた3-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-ヒドロキシフェニル)オキサゾ
ール-4-イル]-1-(2-エトキシフェニル)プロパン-1-オン30mgをジメチルホルムアミド0.5m
lに溶かし、これに2-ブロモプロパン18mg及び炭酸カリウム30mgを加えて室温下終夜撹拌
した。反応液に水を加え、酢酸エチルで抽出し、無水硫酸マグネシウムで乾燥し、溶媒を
留去した。得られた残渣をシリカゲルカラム精製(n-ヘキサン：酢酸エチル=4:1)すること
により3-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-イソプロポキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1
-(2-エトキシフェニル)プロパン-1-オンの白色粉末23mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.61 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7
.55 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.50-7.38 (2H, m), 7.19 (1H, d, J = 8.1 Hz), 7.00
-6.70 (2H, m), 6.60 (1H, t, J = 74.7 Hz),  4.72-4.64 (1H, m), 4.13 (2H, q, J = 7
.2 Hz), 3.42 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.48 (3H, t, J = 7.2
 Hz), 1.39 (6H, d, J = 6.0 Hz)。
【０５２８】
　実施例２３１
　参考例５で得られた2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)-4-クロロメチルオキサ
ゾール及び参考例７０で得られた1-(2-メトキシメトキシフェニル)エタノンを用い、実施
例１９０と同様にして3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-メトキシメトキシフェニル)プロパン-1-オンの黄色油状物を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.66 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.59 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 
Hz), 7.51 (1H, br s), 7.49-7.27 (7H, m), 7.17 (1H, br d, J = 7.8 Hz), 7.04 (1H, 
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td, J = 7.5, 1.2 Hz), 6.93 (1H, br d, J = 7.8 Hz), 5.25 (2H, s), 5.19 (2H, s), 3
.92 (3H, s), 3.48 (3H, s), 3.39 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz)。
【０５２９】
　実施例２３２
　実施例２３１で得られた3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4
-イル]-1-(2-メトキシメトキシフェニル)プロパン-1-オンを用い、実施例１９４と同様に
して3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-メトキシメト
キシフェニル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.66 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.55 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7
.53 (1H, dd, J = 8.1, 2.1 Hz), 7.41 (1H, s), 7.41 (1H, ddd, J = 7.8, 7.5, 1.8 Hz
), 7.17 (1H, br d, J = 7.8 Hz), 7.04 (1H, td, J = 7.5, 0.8 Hz), 6.89 (1H, d, J =
 8.1 Hz), 5.64 (1H, s), 5.26 (2H, s), 3.94 (3H, s), 3.49 (3H, s), 3.40 (2H, t, J
 = 7.2 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.2 Hz)。
【０５３０】
　実施例２３３
　実施例２３２で得られた3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-メトキシメトキシフェニル)プロパン-1-オンを用い、実施例１０２と同様にし
て3-[2-(3-イソプロポキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-メトキシメ
トキシフェニル)プロパン-1-オンの無色油状物を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.66 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.57 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 
Hz), 7.53 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.42 (1H, ddd, J = 8.4, 7.5, 1.8 Hz), 7.41 (1H, s
), 7.17 (1H, dd, J = 8.4, 1.2 Hz), 7.04 (1H, td, J = 7.5, 1.2 Hz), 6.91 (1H, d, 
J = 8.4 Hz), 5.26 (2H, s), 4.64 (1H, sept, J = 6.0 Hz), 3.90 (3H, s), 3.49 (3H, 
s), 3.40 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.39 (6H, d, J = 6.0 Hz)
。
【０５３１】
　実施例２３４
　参考例５８で得られた4-クロロメチル-2-(3-エトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾー
ル0.76gを用い、実施例２２８と同様にして3-[2-(3-エトキシ-4-メトキシフェニル)オキ
サゾール-4-イル]-1-[2-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]プロパン-1-オンの白色
粉末60mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.76 (1H, dd, J = 7.8, 2.1 Hz), 7.58-7.48 (3H, m), 7.39 (1H
, s), 7.12 (1H, t, J = 7.5 Hz), 6.92-6.88 (2H, m), 4.46 (2H, q, J = 7.8 Hz), 4.1
8 (2H, q, J = 7.2 Hz), 3.92 (3H, s), 3.40 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.00 (2H, t, J = 
7.5 Hz), 1.49 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０５３２】
　実施例２３５
　参考例５８で得られた4-クロロメチル-2-(3-エトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾー
ル0.76g及び1-(2-トリフルオロメトキシフェニル）エタノン0.58gを用い、実施例２２８
と同様にして3-[2-(3-エトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-トリフ
ルオロメトキシフェニル)プロパン-1-オンの微黄色油状物0.18gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.58-7.50 (3H, m), 7.42 (1H
, s), 7.38-7.30 (2H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.17 (2H, q, J = 6.6 Hz), 3.9
1 (3H, s),  3.45 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.01 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.49 (3H, t, J =
 6.6 Hz)。
【０５３３】
　実施例２３６
　参考例７１で得られた3-[2-(3,4-ジメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロピオ
ン酸0.5gを用い、実施例１と同様にして3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-
イル]-1-ピロリジン-1-イルプロパン-1-オンの白色粉末0.32gを得た。
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１H-NMR (CDCl３) δ: 7.55 (1H, dd, J = 6.75, 1.8 Hz), 7.52(1H, d, J = 1.8 Hz), 7
.44 (1H, s), 6.91 (1H, d, J = 8.1 Hz), 4.20-4.10 (4H, m), 3.50-3.40 (4H, m), 3.0
0-2.90 (2H, m), 2.70-2.60 (2H, m), 1.95-1.75 (4H, m), 1.48 (3H, t, J = 7.2 Hz), 
1.48 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０５３４】
　実施例２３７
　参考例７１で得られた3-[2-(3,4-ジメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロピオ
ン酸0.3gを用い、実施例１と同様にして3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-
イル]-1-(3-ヒドロキシピロリジン-1-イル)プロパン-1-オンの白色粉末0.28gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.55 (1H, dd, J = 6.75, 1.8 Hz), 7.52(1H, d, J = 1.8 Hz), 7
.44 (1H, s), 6.91 (1H, d, J = 8.1 Hz), 4.20-4.10 (4H, m), 3.50-3.40 (4H, m), 3.0
0-2.90 (2H, m), 2.70-2.60 (2H, m), 2.10-1.90 (3H, m), 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz), 
1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０５３５】
　実施例２３８
　参考例７３で得られた3-[2-(4-ベンジルオキシ-3-メトキシフェニル)オキサゾール-4-
イル]プロピオン酸1gを用い、実施例１と同様にして3-[2-(4-ベンジルオキシ-3-メトキシ
フェニル)オキサゾール-4-イル]-1-ピロリジン-1-イルプロパン-1-オンの微黄色粉末1.03
gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.61-7.27 (8H, m), 6.93 (1H, d, J = 8.4Hz), 5.20 (2H, s), 3
.97 (3H, s), 3.49-3.39 (4H, m), 2.94 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.65 (2H, t, J = 7.5 H
z), 1.95-1.78 (4H, m)。
【０５３６】
　実施例２３９
　実施例２３８で得られた3-[2-(4-ベンジルオキシ-3-メトキシフェニル)オキサゾール-4
-イル]-1-ピロリジン-1-イルプロパン-1-オン1gを用い、実施例２と同様にして3-[2-(4-
ヒドロキシ-3-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-ピロリジン-1-イルプロパン-1
-オンの白色粉末0.59gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.56-7.51 (2H, m), 7.44 (1H, s), 6.90 (1H, d, J = 8.4Hz), 5
.97 (1H, s), 3.97 (3H, s), 3.49-3.39 (4H, m), 2.94 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.66 (2H
, t, J = 7.5 Hz), 1.97-1.79 (4H, m)。
【０５３７】
　実施例２４０
　実施例２３９で得られた3-[2-(4-ヒドロキシ-3-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-ピロリジン-1-イルプロパン-1-オン0.15gを用い、実施例３と同様にして3-[2-(4-
エトキシ-3-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-ピロリジン-1-イルプロパン-1-
オンの白色粉末0.13gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.57 (1H, dd, J = 8.1, 2.1 Hz), 7.52 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7
.45 (1H, s), 6.91 (1H, d, J = 8.1 Hz), 4.15 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.96 (3H, s), 3
.49-3.40 (4H, m), 2.94 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.66 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.97-1.79 
(4H, m), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０５３８】
　実施例２４１
　実施例２５で得られたN-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾ
ール-4-イルメチル]-2-トリフルオロメチルベンズアミドをジメチルホルムアミド1mlに溶
かし、これに氷冷撹拌下水素化ナトリウム30mgを加えて30分撹拌した。反応液にヨウ化メ
チル30mgを加え、室温にて2時間撹拌後、水及び酢酸エチルを加えて抽出した。有機層を
水で二回洗浄後、溶媒を減圧濃縮し、残渣をシリカゲルカラム(n-ヘキサン：酢酸エチル=
3:1)にて精製することにより、N-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オ
キサゾール-4-イルメチル]-N-メチル-2-トリフルオロメチルベンズアミドの無色油状物35
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mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.72-7.34 (7H, m), 6.94 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 4.88-4.1
1 (1H, m), 3.98-3.89 (5H, m), 3.17-2.88 (3H, m), 1.43-1.34 (1H, m), 0.71-0.64 (2
H, m), 0.42-0.36 (2H, m)。
【０５３９】
　実施例２４２
　参考例７４で得られた[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]メチ
ルアミン0.14gを用い、実施例１と同様にしてN-[2-(3,4-ジメトキシフェニル)オキサゾー
ル-4-イルメチル]-2-エトキシ-N-メチルベンズアミドの無色油状物70mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.60-7.26 (5H, m), 7.00-6.87 (3H, m), 4.23-4.02 (8H, m), 3.
19-2.96 (3H, m), 1.52-1.40 (6H, m), 1.36 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０５４０】
　実施例２４３
　参考例７８で得られた2-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]エチルア
ミン0.2g及び2-エトキシ安息香酸0.18gを用い、実施例１と同様にしてN-{2-[2-(3,4-ジメ
トキシフェニル)オキサゾール-4-イル]エチル}-2-エトキシベンズアミドの白色粉末0.14g
を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.22 (1H, dd, J = 7.5, 4.8 Hz), 7.60-7.50 (2H, m), 7.47 (1H
, s), 7.39 (1H, m), 7.06 (1H, m), 6.95-6.85 (2H, m), 4.30-4.05 (6H, m), 4.09 (2H
, q, J = 6.9 Hz), 3.85 (2H, q, J = 6.6 Hz), 2.91 (2H, t, J = 6.6 Hz), 1.48 (6H, 
t, J = 6.9 Hz), 1.28 (6H, t, J = 6.9 Hz)。
【０５４１】
　実施例２４４
　参考例８０で得られた2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-カルボン酸0.3gと1
-(2-アミノ)エタノン0.28gを用い、実施例１と同様にしてN-(2-オキソ-2-フェニルエチル
)-2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-カルボキサミドの白色粉末0.32gを得た。
１H-NMR (DMSO-d６) δ: 8.67 (1H, d, J = 0.9 Hz), 8.49 (1H, t, J = 5.7 Hz), 8.10-
8.00 (2H, m), 7.70-7.50 (5H, m), 7.16 (1H, m), 4.81 (2H, d, J = 5.7 Hz), 4.13 (4
H, q, J = 6.9 Hz), 1.38 (6H, t, J = 6.9 Hz), 1.37 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０５４２】
　実施例２４５
　参考例８０で得られた2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-カルボン酸を用い
、実施例１と同様にして1-(4-{4-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-カルボニ
ル]ピペラジン-1-イル}フェニル)エタノンの白色粉末0.32gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.20 (1H, s), 7.95-7.85 (2H, m), 7.62 (1H, dd, J = 8.4, 2.1
 Hz), 7.54 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.00-6.85 (3H, m), 4.40-4.20 (2H, m), 4.19 (2H, 
q, J = 6.9 Hz), 4.16 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.00-3.80 (2H, m), 3.50-3.45 (4H, m), 
2.53 (3H, s), 1.50 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.50 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０５４３】
　実施例２４６
　参考例８０で得られた2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-カルボン酸0.28g及
び1-(4-メトキシフェニル)ピペラジン0.2gを用い、実施例１と同様にして4-(2-(3,4-ジエ
トキシフェニル)オキサゾール-4-イル)-1-(4-メトキシフェニル)ピペラジンの白色粉末0.
36gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.16 (1H, s), 7.61 (1H, dd, J = 8.7, 2.1 Hz), 7.54 (1H, s),
 6.95-6.84 (5H, m), 4.40-4.30 (2H, m), 4.21-4.12 (4H, m), 4.00-3.93 (2H, m), 3.7
8 (3H, s), 3.14 (4H, t, J = 4.8 Hz), 1.47 (6H, t, J = 7.2 Hz)。
【０５４４】
　実施例２４７
　参考例８０で得られた2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-カルボン酸0.28g及
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び1-(4-ヒドロキシフェニル)ピペラジンを用い、実施例１と同様にして4-(2-(3,4-ジエト
キシフェニル)オキサゾール-4-イル)-1-(4-ヒドロキシフェニル)ピペラジンの白色粉末を
得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.16 (1H, s), 7.61 (1H, dd, J = 8.7, 2.1 Hz), 7.54 (1H, s),
 6.95-6.78 (5H, m), 4.40-4.30 (2H, m), 4.21-4.12 (4H, m), 4.00-3.93 (2H, m), 3.1
4 (4H, t, J = 4.8 Hz), 1.49 (6H, t, J = 7.2 Hz)。
【０５４５】
　実施例２４８
　参考例８０で得られた2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-カルボン酸0.28g及
び2-フェニルエチルアミン0.14gを用い、実施例１と同様にしてN-フェネチル-2-(3,4-ジ
メトキシフェニル)オキサゾール-4-カルボキサミドの白色粉末0.21gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.17 (1H, s), 7.56 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.50 (1H, d, 
J = 2.1 Hz), 7.36-7.21 (5H, m), 7.12 (1H, br s), 6.93 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.22-
4.12 (4H, m), 3.74-3.66 (2H, m), 2.95 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.57-1.46 (6H, m)。
【０５４６】
　実施例２４９
　参考例８０で得られた2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-カルボン酸0.28g及
び1-(2-アミノエチル)ピロリジン0.13gを用い、実施例１と同様にしてN-(2-(ピロリジン-
1-イル)エチル)-2-(3,4-ジメトキシフェニル)オキサゾール-4-カルボキサミドの微黄色粉
末0.15gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.17 (1H, s), 7.60 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.55 (1H, d, 
J = 1.8 Hz), 7.44 (1H, br s), 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.23-4.12 (4H, m), 3.65-
3.58 (2H, m), 2.79 (2H, t, J = 6.6 Hz), 2.70-2.58 (4H, m), 1.87-1.75 (4H, m), 1.
53-1.46 (6H, m)。
【０５４７】
　実施例２５０
　参考例８１で得られた[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]酢酸0.15g及
びo-フェネチジン0.11gを用い、実施例１と同様にして2-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オ
キサゾール-4-イル]-N-(2-エトキシフェニル)アセトアミドの白色粉末0.12gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.74 (1H, brs), 8.37 (1H, dd, J = 7.2, 1.8 Hz), 7.70-7.65 (
2H, m), 7.61(1H, d, J = 1.8 Hz), 7.00-6.90 (3H, m), 6.80 (1H, dd, J = 7.8, 1.2 H
z), 4.18 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.16 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.97 (2H, q, J = 7.2 Hz)
, 3.74(2H, s), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.18 (3H, t, 
J = 7.2 Hz)。
【０５４８】
　実施例２５１
　参考例８１で得られた[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]酢酸0.15g及
び2-アミノ-3-ヒドロキシピリジン85mgを用い、実施例１と同様にして2-[2-(3,4-ジエト
キシフェニル)オキサゾール-4-イル]-N-(3-ヒドロキシピリジン-2-イル)アセトアミドの
白色粉末0.11gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 10.37 (1H, brs), 9.88 (1H, brs), 7.84(1H, dd, J = 4.8, 1.2 
Hz), 7.65-7.60 (3H, m), 7.31 (1H, dd, J = 4.2, 1.2 Hz), 6.94 (1H, d, J = 9.0 Hz)
, 4.22 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.16 (2H, q, J = 6.9 Hz), 1.51 (3H, t, J = 6.9 Hz), 
1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０５４９】
　実施例２５２
　参考例３５で得られた4-クロロメチル-2-（3,4-ジエトキシフェニル）オキサゾール0.5
g、ピペラジン-2-オン0.36g及び炭酸カリウム0.28gをアセトニトリル10mlに加えて7時間
加熱還流した。残渣を酢酸エチルで希釈し、水及び飽和食塩水で順次洗浄した。有機層を
無水硫酸マグネシウムで乾燥した。溶媒を減圧濃縮し、残渣をシリカゲルカラムクロマト
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グラフィー(ジクロロメタン：メタノール＝1：0～50：1)で精製し、得られた粗結晶を酢
酸エチルより再結晶することにより、4-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ルメチル]ピペラジン-2-オンの無色結晶0.25gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.59 (1H, d, J = 8.1, 2.1 Hz), 7.56 (1H, d, J = 2.1 Hz), 6.
91 (1H, d, J = 8.1 Hz), 6.03 (1H, brs), 4.17 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.15 (2H, q, J
 = 6.9 Hz), 3.61 (2H, s), 3.45-3.35 (2H, m), 3.27 (2H, s), 2.80-2.75 (2H, m), 1.
48 (6H, t, J = 6.9 Hz)。
【０５５０】
　実施例２５３
　参考例３５で得られた4-クロロメチル-2-（3,4-ジエトキシフェニル）オキサゾール0.5
g及びモルホリン0.5gを用い、実施例２５２と同様にして4-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)
オキサゾール-4-イルメチル]モルホリンの白色粉末0.31gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70-7.50 (2H, m), 7.54 (1H, s), 6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz), 
4.25-4.10 (4H, m), 3.80-3.70 (4H, m), 3.51 (2H, s), 2.60-2.50 (4H, m), 1.48 (6H,
 t, J = 6.9 Hz)。
【０５５１】
　実施例２５４
　参考例３５で得られた4-クロロメチル-2-（3,4-ジエトキシフェニル）オキサゾール0.5
g、2-メルカプトピリジン0.28g及び炭酸カリウム0.28gをジメチルホルムアミド10mlに加
えて1日室温で攪拌した。反応混合物を酢酸エチルで希釈し、水及び飽和食塩水で順次洗
浄した。有機層を無水硫酸マグネシウムで乾燥した。溶媒を減圧濃縮し、残渣をシリカゲ
ルカラムクロマトグラフィー(酢酸エチル：n-へキサン＝1：4～1：2)で精製し、得られた
粗結晶を酢酸エチル－n-ヘキサンの混合液より再結晶することにより、2-[2-(3,4-ジエト
キシフェニル)オキサゾール-4-イルメチルスルファニル]ピリジンの無色結晶0.63gを得た
。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.45 (3H, m), 7.60-7.50 (3H, m), 7.47 (1H, m), 7.18 (1H, d,
 J = 8.1 Hz), 6.99 (1H, m), 6.89 (1H, d, J = 8.1 Hz), 4.38 (2H, s), 4.17 (2H, q,
 J = 6.9 Hz), 4.14 (2H, q, J = 6.9 Hz), 1.47 (6H, t, J = 6.9 Hz)。
【０５５２】
　実施例２５５
　実施例２５４で得られた2-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチルス
ルファニル]ピリジン0.58gをジクロロメタン20mlに加え、これに氷冷下m-クロロ過安息香
酸0.55gを徐々に加えて攪拌した。反応混合物をジクロロメタン30mlで希釈し、10％水酸
化ナトリウム水溶液及び飽和食塩水で順次洗浄した。有機層を無水硫酸マグネシウムで乾
燥した。溶媒を減圧濃縮し、残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー(酢酸エチル：n
-へキサン＝2：1～3：1)で精製し、得られた粗結晶を酢酸エチル－n-ヘキサンの混合液よ
り再結晶することにより、2-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメタンス
ルホニル]ピリジンの無色結晶0.49gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.81 (1H, m), 8.00 (1H, m), 7.91 (1H, m), 7.61 (1H, s), 7.5
5 (1H, m), 7.50-7.40 (2H, m), 6.87 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.71(2H, s), 4.13 (4H, q
, J = 6.9 Hz), 1.47 (6H, t, J = 6.9 Hz)。
【０５５３】
　実施例２５６
　参考例３７で得られた[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]メチルアミ
ン0.27g及びトリエチルアミン0.3mlをアセトニトリル10mlに溶かし、これにo-トルエンス
ルホニルクロリド0.19gを加えて室温にて1時間撹拌した。反応液に水を加え、酢酸エチル
より抽出し、有機層を水で2回洗浄後、溶媒を留去した。得られた残渣をシリカゲルカラ
ム(n-ヘキサン：酢酸エチル=1:1)にて精製した。得られた粗結晶をn-ヘキサン及び酢酸エ
チルの混合液より再結晶することにより、N-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-
4-イルメチル]-2-メチルベンゼンスルホンアミドの白色粉末0.3gを得た。
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１H-NMR (CDCl３) δ: 7.96 (1H, dd, J = 7.5, 1.5 Hz), 7.48-7.16 (6H, m), 6.90 (1H
, d, J = 8.4 Hz), 5.11 (1H, br s), 4.21-4.11 (6H, m), 2.64 (3H, s), 1.52-1.46 (6
H, m)。
【０５５４】
　実施例２５７
　ジエチレングリコールに実施例１０２で得られた3-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-
メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エトキシフェニル)プロパン-1-オン0.5g
及びヒドラジン・1水和物0.18mlを加え、水酸化カリウム0.14gを加えて150℃にて1時間撹
拌した。放冷後、反応液に水を加え、酢酸エチルで抽出し、無水硫酸マグネシウムで乾燥
し、溶媒留去した。残渣をシリカゲルカラム精製(n-ヘキサン：酢酸エチル=4:1)すること
により2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)-4-[3-(2-エトキシフェニル)
プロピル]オキサゾールの無色油状物0.1gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.58 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.51 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7
.39 (1H, s), 7.17-7.12 (2H, m), 6.93-6.81 (3H, m), 4.03 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.9
4-3.92 (5H, m), 2.72 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.62 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.03-1.96 (2
H, m), 1.43-1.25 (4H, m), 0.69-0.63 (2H, m), 0.40-0.35 (2H, m)。
【０５５５】
　実施例２５８
　水素化ナトリウム1.6gをテトラヒドロフラン100mlに懸濁し、これに氷冷撹拌下1-(2-メ
チルフェニル)エタノン2.68g及び参考例５で得られた2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフ
ェニル)-4-クロロメチルオキサゾール6.58gを順次加え、4時間加熱還流した。氷冷下飽和
塩化アンモニウム水溶液を加え、15分間撹拌後、水を加え、酢酸エチルで抽出し、無水硫
酸マグネシウムで乾燥し、溶媒留去した。残渣をシリカゲルカラム精製(n-ヘキサン：酢
酸エチル=4:1)して得られた粗製物1.6gをエタノール20mlに溶解させ、10％パラジウム炭
素粉末0.16gを加えて水素雰囲気下18時間撹拌した。反応液を濾過して得られた濾液を濃
縮し、残渣をシリカゲルカラム精製(ジクロロメタン:エタノール=100:1)することにより
、2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)-4-(3-o-トリルプロピル)オキサゾールの黄色油
状物0.47gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.60-7.54 (2H, m), 7.38 (1H, s), 7.15-7.08 (4H, m), 6.90 (1
H, d, J = 8.4 Hz), 5.65 (1H, s), 3.94 (3H, s), 2.72-2.62 (4H, m), 2.37 (3H, s)。
【０５５６】
　実施例２５９
　実施例２５８で得られた2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)-4-(3-o-トリルプロピ
ル)オキサゾール0.47gを用い、実施例１１１と同様にして2-(3-シクロプロピルメトキシ-
4-メトキシフェニル)-4-(3-o-トリルプロピル)オキサゾールの無色油状物0.37gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.58 (1H, dd, J = 8.1, 2.1 Hz), 7.51 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7
.38 (1H, s), 7.15-7.08 (4H, m), 6.92 (1H, d, J = 8.1 Hz), 3.94-3.92 (5H, m), 2.7
2-2.62 (4H, m), 2.31 (3H, s), 2.04-1.92 (2H, m), 1.40-1.35 (1H, m), 0.69-0.63 (2
H, m), 0.40-0.35 (2H, m)。
【０５５７】
　実施例２６０
　実施例１０２で得られた3-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサ
ゾール-4-イル]-1-(2-エトキシフェニル)プロパン-1-オン0.21gをエタノール5mlに加えて
氷冷下撹拌し、水素化ほう素ナトリウム37mgを徐々に加えた。反応液の液温を室温に昇温
させて2時間撹拌した。反応液に5規定塩酸水溶液を加えた後に溶媒を留去し、ジクロロメ
タンより抽出し、飽和食塩水で洗浄した。抽出物を無水硫酸マグネシウムで乾燥した後、
溶媒を留去し、残渣をシリカゲルカラム精製(n-ヘキサン：酢酸エチル=3:1)することによ
り3-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エ
トキシフェニル)プロパン-1-オールの無色油状物0.18gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.58 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.50 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7
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.39-7.35 (2H, m), 7.23-7.18 (1H, m), 6.97-6.84 (3H, m), 5.00 (1H, br s), 4.07 (2
H, q, J = 6.6 Hz), 3.94-3.92 (5H, m), 3.44 (1H,  br s), 2.80-2.60 (2H, m), 2.20-
2.15 (2H, m), 1.43-1.37 (4H, m), 0.69-0.63 (2H, m), 0.40-0.37 (2H, m)。
【０５５８】
　実施例２６１
　実施例１３９で得られた3-[2-(3-イソプロポキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4
-イル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オン80mgをジメチルホルムアミド3mlに
溶かし、氷冷撹拌下水素化ナトリウム0.2gを加えて30分撹拌した。反応液にヨウ化メチル
75mgを加え、室温にて8時間撹拌した。反応液に水を加え、酢酸エチルより抽出し、有機
層を水で2回洗浄後、溶媒を留去した。得られた残渣をシリカゲルカラム(n-ヘキサン：酢
酸エチル=3:1)により精製して3-[2-(3-イソプロポキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾー
ル-4-イル]-2,2-ジメチル-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンの無色油状物35
mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.41 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.38-7.60 (3H, m), 7.34 (1H
, s), 7.21-7.24 (1H, m), 6.90 (1H, d, J = 8.7 Hz), 4.63 (1H, sept., J = 6.0 Hz),
 3.94 (3H, s), 3.15 (2H, s), 2.28 (3H, s), 1.38-1.49 (12H, m)。
【０５５９】
　実施例２６２
　参考例８３で得られた3-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル)オ
キサゾール-4-イル)プロピオン酸メチル0.9gを用い、実施例１００と同様にして3-(3-メ
トキシピリジン-2-イル)-2-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]
オキサゾール-4-イルメチル}-3-オキソプロピオン酸メチルの黄色油状物1.05gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.25 (1H, dd, J = 4.5, 1.5 Hz), 7.65 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 
Hz), 7.55 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.47-7.33 (3H, m), 6.94 (1H, d, J = 8.4 Hz), 5.17
 (1H, t, J = 6.9 Hz), 4.43 (2H, q, J = 8.4 Hz), 3.93 (3H, s), 3.92 (3H, s), 3.65
 (3H, s), 3.32-3.23 (2H, m)。
【０５６０】
　実施例２６３
　実施例２６２で得られた3-(3-メトキシピリジン-2-イル)-2-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-
トリフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イルメチル}-3-オキソプロピオン酸メ
チル0.7gを用い、実施例２６１と同様にして2-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエ
トキシ)フェニル]オキサゾール-4-イルメチル}-2-メチル-3-(3-メチルピリジン-2-イル)-
3-オキソプロピオン酸メチルの無色油状物0.42gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.18 (1H, dd, J = 6.9, 1.8 Hz), 7.64 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 
Hz), 7.54 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.42-7.34 (3H, m), 6.93 (1H, d, J = 8.7 Hz), 4.43
 (2H, q, J = 8.4 Hz), 3.93 (3H, s), 3.91 (3H, s), 3.64 (3H, s), 3.40 (1H, d, J =
 15 Hz), 3.26 (1H, d, J = 15 Hz)。
【０５６１】
　実施例２６４
　実施例２６３で得られた2-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]
オキサゾール-4-イルメチル}-2-メチル-3-(3-メチルピリジン-2-イル)-3-オキソプロピオ
ン酸メチル0.42gを用い、実施例１３６と同様にして1-(3-メトキシピリジン-2-イル)-3-{
2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イル}-2-メチ
ルプロパン-1-オンの無色油状物0.25gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.24 (1H, dd, J = 4.5, 1.5 Hz), 7.67 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 
Hz), 7.57 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.43-7.28 (3H, m), 6.94 (1H, d, J = 8.7 Hz), 4.45
 (1H, q, J = 8.4 Hz), 4.21 (1H, q, J = 6.9 Hz), 3.91 (3H, s), 3.88 (3H, s), 3.15
-3.06 (1H, m), 2.73-2.64 (1H, m), 1.23 (3H, d, J = 7.2 Hz)。
【０５６２】
　実施例２６５
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　実施例２６４で得られた1-(3-メトキシピリジン-2-イル)-3-{2-[4-メトキシ-3-(2,2,2-
トリフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イル}-2-メチルプロパン-1-オン0.2gを
用い、実施例２６１と同様にして1-(3-メトキシピリジン-2-イル)-3-{2-[4-メトキシ-3-(
2,2,2-トリフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イル}-2,2-ジメチルプロパン-1-
オンの無色油状物80mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.17 (1H, dd, J = 4.5, 1.5 Hz), 7.70 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 
Hz), 7.60 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.31-7.21 (2H, m), 6.96 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.45
 (2H, q, J = 8.4 Hz), 3.92 (3H, s), 3.78 (3H, s), 3.05 (2H, s), 1.34 (6H, s)。
【０５６３】
　実施例２６６
　トリフルオロ酢酸60mlを氷冷下に攪拌し、これに実施例231で得られた化合物12.3gを加
えて1時間攪拌した。反応終了後、反応液に飽和炭酸水素ナトリウム水溶液を加えて中和
し、得られた混合物に酢酸エチルを加えて有機層を水で二回洗浄した。有機層を分離して
減圧濃縮し、得られた粗結晶をエタノールより再結晶することにより、白色粉末の3-[2-(
3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-ヒドロキシフェニル
)プロパン-1-オン5．9gを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 12.2 (1H, s), 7.81 (1H, d, J = 8.1 Hz), 7.62-7.26 (9H, m), 
6.99-6.85 (3H, m), 5.19 (2H, s), 3.92 (3H, s), 3.43 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.02 (2
H, t, J = 7.5 Hz)。
【０５６４】
　実施例２６７
　実施例２６６で得られた化合物及びクロロジフルオロメタンを用い、実施例１９と同様
にして、白色粉末の3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]
-1-(2-ジフルオロメトキシフェニル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.90-6.60 (7H, m), 6.34 (1H
, t, J = 73.8 Hz), 5.20 (2H, s) , 3.92 (3H, s), 3.36 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.29 (
2H, t, J = 7.2 Hz)。
【０５６５】
　参考例８４
　2-フルオロエタノールを用い、参考例５０と同様にして、無色油状物の2-フルオロエチ
ルメタンスルホネートを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 4.76-4.73 (1H, m), 4.60-4.58 (1H, m), 4.53-4.50 (1H, m), 4.
43-4.41 (1H, m), 3.08 (3H, s)。
【０５６６】
　参考例８５
　2,2-ジフルオロエタノールを用い、参考例５０と同様にして、無色油状物の2,2-ジフル
オロエチルメタンスルホネートを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 6.01 (1H, tt, J = 54.3, 3.9 Hz), 4.38 (2H, td, J = 12.9, 3.
9 Hz), 3.12 (3H, s)。
【０５６７】
　実施例２６８
 実施例２６６で得られた化合物及び参考例８４で得られた化合物を用い、実施例３と同
様にして、白色粉末の3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-[2-(2-フルオロエトキシ)フェニル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.74 (1H, dd, J= 7.8, 1.8 Hz), 7.61-7.59 (2H, m), 7.49-7.31
 (7H, m), 7.07 (1H, t, J = 7.8 Hz), 6.92 (2H, d, J = 8.7 Hz), 5.20 (2H, s), 4.90
-4.87 (1H, m), 4.74-4.71 (1H, m), 4.37-4.35 (1H, m), 4.28-4.26 (1H, m), 3.92 (3H
, s), 3.44 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.5 Hz)。
【０５６８】
　実施例２６９
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　実施例２６６で得られた化合物及び参考例８５で得られた化合物を用い、実施例３と同
様にして、白色粉末の3-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-[2-(2,2-ジフルオロエトキシ)フェニル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.74 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.61-7.28 (9H, m), 7.08 (1H
, t, J = 7.8 Hz), 6.95-6.89 (2H, m), 6.22 (1H, tt, J = 54.9, 3.9 Hz), 5.19 (2H, 
s), 4.29 (1H, td, J = 12.9, 3.9 Hz), 3.92 (3H, s), 3.38 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.9
8 (2H, t, J = 7.5 Hz)。
【０５６９】
　実施例２７０
　実施例２６７で得られた化合物を用い、実施例２と同様にして、白色粉末の1-(2-ジフ
ルオロメトキシフェニル)-3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71 (1H, t, J = 7.5 Hz), 7.54-7.41 (4H, m), 7.38-7.16 (2H,
 m), 6.89 (1H, d, J = 8.1 Hz), 6.59 (1H, t, J = 74.7 Hz), 5.69 (1H, s), 3.93 (3H
, s), 3.36 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.2 Hz)。
【０５７０】
　実施例２７１
　実施例２６８で得られた化合物を用い、実施例２と同様にして、白色粉末の1-[2-(2-フ
ルオロエトキシ)フェニル]-3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.73 (1H, dd, J= 7.8, 1.8 Hz), 7.55-7.42 (4H, m), 7.05 (1H,
 t, J = 7.8 Hz), 6.91 (2H, d, J = 8.7 Hz), 4.91-4.88 (1H, m), 4.75-4.72 (1H, m),
 4.38-4.35 (1H, m), 4.29-4.26 (1H, m), 3.94 (3H, s), 3.43 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2
.99 (2H, t, J = 7.5 Hz)。
【０５７１】
　実施例２７２
　実施例２６９で得られた化合物を用い、実施例２と同様にして、白色粉末の1-[2-(2,2-
ジフルオロエトキシ)フェニル]-3-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-
4-イル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.73 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.56-7.41 (4H, m), 7.08 (1H
, t, J = 7.8 Hz), 6.92-6.87 (2H, m), 6.21 (1H, tt, J = 54.9, 3.9 Hz), 5.67 (1H, 
s), 4.29 (1H, td, J = 12.9, 3.9 Hz), 3.94 (3H, s), 3.38 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.9
8 (2H, t, J = 7.2 Hz)。
【０５７２】
　実施例２７３
　実施例２７０で得られた化合物及び2-ブロモプロパンを用い、実施例３と同様にして、
白色粉末の1-(2-ジフルオロメトキシフェニル)-3-[2-(3-イソプロポキシ-4-メトキシフェ
ニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70-7.25 (5H, m), 7.20-6.80 (2H, m), 6.59 (1H, t., J = 73.
5Hz), 4.64 (1H, m), 3.93 (3H, s), 1.39 (3H, d, J = 6.0 Hz)。
【０５７３】
　実施例２７４
　実施例２７０で得られた化合物及びヨウ化エチルを用い、実施例３と同様にして、白色
粉末の1-(2-ジフルオロメトキシフェニル)-3-[2-(3-エトキシ-4-メトキシフェニル)オキ
サゾール-4-イル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.60-7.46 (3H, m), 7.42 (1H
, s), 7.31-7.16 (2H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.1 Hz), 6.59 (1H, t, J = 73.5 Hz), 4.
18 (2H, q, J = 7.2 Hz), 3.92 (3H, s), 3.37 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J =
 7.2 Hz), 1.49 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０５７４】
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　実施例２７５
　実施例２７１で得られた化合物及び2-ブロモプロパンを用い、実施例３と同様にして、
白色粉末の1-(2-フルオロエトキシフェニル)-3-[2-(3-イソプロポキシ-4-メトキシフェニ
ル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.73 (1H, d, J = 7.2 Hz), 7.58-7.54 (2H, m), 7.45-7.41 (2H,
 m), 7.04 (1H, t, J = 7.2 Hz), 6.92 (2H, t, J = 8.1 Hz), 4.81 (2H, dt, J = 47.4,
 4.2 Hz), 4.64-4.60 (1H, m), 4.32 (2H, dt, J = 23.1, 4.2 Hz), 3.89 (3H, s), 3.43
 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.39 (6H, d, J = 5.7 Hz)。
【０５７５】
　実施例２７６
　実施例２７１で得られた化合物及び4-ブロモ-1-ブテンを用い、実施例３と同様にして
、白色粉末の3-[2-(3-ブト-3-エニルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-
1-[2-(2-フルオロエトキシ)フェニル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.73 (1H, d, J = 7.5 Hz), 7.58-7.53 (2H, m), 7.45-7.42 (2H,
 m), 7.03 (1H, t, J = 7.8 Hz), 6.92 (2H, t, J = 8.4 Hz), 6.00-5.84 (1H, m), 5.21
-5.09 (2H, m), 4.81 (2H, dt, J = 47.4, 4.2 Hz), 4.32 (2H, dt, J = 23.1, 4.2 Hz),
 4.14 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.90 (3H, s), 3.43 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.00 (2H, t, 
J = 7.5 Hz), 2.64-2.61 (2H, m)。
【０５７６】
　実施例２７７
　実施例２７１で得られた化合物及びイソブチルブロマイドを用い、実施例３と同様にし
て、白色粉末の1-[2-(2-フルオロエトキシ)フェニル]-3-[2-(3-イソブトキシ-4-メトキシ
フェニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.73 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.57-7.51 (2H, m), 7.48-7.4
2 (2H, m), 7.40 (1H, t, J = 7.5 Hz), 6.92 (2H, t, J = 8.7 Hz), 4.81 (2H, dt, J =
 47.4, 4.2 Hz), 4.32 (2H, dt, J = 23.1, 4.2 Hz), 3.90 (3H, s), 3.84 (2H, d, J = 
6.9 Hz), 3.43 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.23-2.14 (1H, m), 
1.04 (6H, d, J = 5.7 Hz)。
【０５７７】
　実施例２７８
　実施例２７２で得られた化合物及び2-ブロモプロパンを用い、実施例３と同様にして、
白色粉末の1-[2-(2,2-ジフルオロエトキシ)フェニル]-3-[2-(3-イソプロポキシ-4-メトキ
シフェニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.74 (1H, dd, J = 7.5, 1.8  Hz), 7.59-7.44 (3H, m), 7.41 (1
H, s), 7.08 (1H, t, J = 7.5 Hz), 6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.22 (1H, tt, J = 54.
6, 3.9 Hz) 4.65 (1H, sept., J = 6.0 Hz), 4.29 (2H, td, J = 12.9, 3.9 Hz), 3.90 (
3H, s) 3.38 (2H, t, J = 7.5 Hz) 2.99 (2H, t, J = 7.5 Hz) 1.40 (6H, d, J = 6.0 Hz
)。
【０５７８】
　実施例２７９
　実施例２７２で得られた化合物及び1-ブロモプロパンを用い、実施例３と同様にして、
白色粉末の1-[2-(2,2-ジフルオロエトキシ)フェニル]-3-[2-(3-プロポキシ-4-メトキシフ
ェニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.74 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.61-7.43 (3H, m), 7.41 (1H
, s), 7.08 (1H, t, J = 7.5 Hz), 6.92-6.89 (2H, m), 6.23 (1H, tt, J = 54.6, 3.9 H
z), 4.29 (2H, td, J = 12.9, 3.9 Hz), 4.06 (2H, t, J = 6.9 Hz), 3.91 (3H, s), 3.3
8 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.5 Hz), 1.90 (2H, qt, J = 7.2 Hz), 1.06
 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０５７９】
　実施例２８０
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　実施例２７２で得られた化合物及びヨウ化エチルを用い、実施例３と同様にして、白色
粉末の1-[2-(2,2-ジフルオロエトキシ)フェニル]-3-[2-(3-エトキシ-4-メトキシフェニル
)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.74 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.61-7.44 (3H, m), 7.41 (1H
, s), 7.08 (1H, t, J = 7.8 Hz), 6.93-6.90 (2H, m), 6.23 (1H, tt, J = 54.6, 3.9 H
z) 4.29 (2H, td, J = 12.9, 3.9 Hz), 4.18 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.92 (3H, s), 3.38
 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.5 Hz), 1.50 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０５８０】
　実施例２８１
　実施例２７２で得られた化合物及び臭化アリルを用い、実施例３と同様にして、白色粉
末の3-[2-(3-アリルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-[2-(2,2-ジフ
ルオロエトキシ)フェニル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.74 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.60-7.44 (3H, m), 7.41 (1H
, s), 7.08 (1H, t, J = 7.5 Hz), 6.94-6.89 (2H, m), 6.41-6.04 (2H, m), 5.44 (1H, 
dd, J = 17.4, 1.5 Hz), 5.31 (1H, dd, J = 10.2, 1.5 Hz), 4.29 (2H, td, J = 12.9, 
3.9 Hz), 3.92 (3H, s), 3.38 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.2 Hz)。
【０５８１】
　実施例２８２
　実施例２７２で得られた化合物及び4-ブロモ-1-ブテンを用い、実施例３と同様にして
、白色粉末の3-[2-(3-ブト-3-エニルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-
1-[2-(2,2-ジフルオロエトキシ)フェニル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.75 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.60-7.44 (3H, m), 7.42 (1H
, s), 7.09 (1H, t, J = 7.5 Hz), 6.93-6.89 (2H, m), 6.23 (1H, tt, J = 54.6, 3.9 H
z), 5.99-5.85 (1H, m), 5.23-5.10 (2H, m), 4.29 (2H, td, J = 12.9, 3.9 Hz), 4.14 
(2H, t, J = 7.2 Hz), 3.91 (3H, s), 3.39 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.
2 Hz), 2.68-2.60 (2H, m)。
【０５８２】
　実施例２８３
　実施例２７２で得られた化合物及び（ブロモメチル）シクロプロパンを用い、実施例３
と同様にして、白色粉末の3-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサ
ゾール-4-イル]-1-[2-(2,2-ジフルオロエトキシ)フェニル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.75 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.58-7.44 (3H, m), 7.41 (1H
, s), 7.09 (1H, t, J = 7.5 Hz), 6.93-6.90 (2H, m), 6.24 (1H, tt, J = 54.6, 3.9 H
z), 4.29 (2H, td, J = 12.9, 3.9 Hz), 3.94-3.91 (5H, m), 3.39 (2H, t, J = 7.2 Hz)
, 2.99 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.43-1.33 (1H, m), 0.70-0.63 (2H, m), 0.41-0.35 (2H,
 m)。
【０５８３】
　実施例２８４
　実施例２７２で得られた化合物及び参考例８５で得られた化合物を用い、実施例３と同
様にして、白色粉末の3-{2-[3-(2,2-ジフルオロエトキシ)-4-メトキシフェニル]オキサゾ
ール-4-イル}-1-[2-(2,2-ジフルオロエトキシ)フェニル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.74 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.65 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 
Hz), 7.50 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.50-7.42 (1H, m), 7.42 (1H, s), 7.08 (1H, t, J =
 7.5 Hz), 6.96-6.89 (2H, m), 6.42-5.95 (2H, m), 4.35-4.23 (4H, m), 3.92 (3H, s),
 3.39 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.5 Hz)。
【０５８４】
　実施例２８５
　実施例２７２で得られた化合物及びイソブチルブロマイドを用い、実施例３と同様にし
て、白色粉末の1-[2-(2,2-ジフルオロエトキシ)フェニル]-3-[2-(3-イソブトキシ-4-メト
キシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オンを得た。
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１H-NMR (CDCl３) δ: 7.74 (1H, d, J = 7.5 Hz), 7.57-7.44 (3H, m), 7.41 (1H, s), 
7.08 (1H, t, J = 7.5 Hz), 6.92-6.89 (2H, m), 6.23 (1H, tt, J = 54.6, 3.9 Hz), 4.
29 (2H, td, J = 12.9, 3.9 Hz),  3.90 (3H, s), 3.85 (2H, d, J = 6.6 Hz), 3.38 (2H
, t, J = 7.5 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.19 (1H, qt, J = 6.6 Hz), 1.05 (6H,
 d, J = 6.6 Hz)。
【０５８５】
　実施例２８６
　参考例３５で得られた化合物及び参考例７０で得られた化合物を用い、実施例１９０と
同様にして、微黄色油状物の3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2
-メトキシメトキシフェニル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.66 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.56-7.38 (3H, m), 7.17 (1H
, d, J = 8.4 Hz), 7.04 (1H, t, J = 7.5 Hz), 6.92-6.88 (2H, m), 5.26 (2H, s), 4.2
1-4.08 (4H, m), 3.49 (3H, s), 3.40 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz)
, 1.51-1.45 (6H, m)。
【０５８６】
　実施例２８７
　実施例２８６で得られた化合物を用い、実施例２６６と同様にして、白色粉末の3-[2-(
3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-ヒドロキシフェニル)プロパン-1-
オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 12.25 (1H, s), 7.82 (1H, dd, J = 8.1, 1.5 Hz), 7.60-7.43 (4
H, m), 6.98 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.92-6.86 (2H, m), 4.21-4.10 (4H, m), 3.44 (2H,
 t, J = 7.2 Hz), 3.03 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.51-1.43 (6H, m)。
【０５８７】
　実施例２８８
　実施例２８７で得られた化合物及びクロロジフルオロメタンを用い、実施例１９と同様
にして、白色粉末の3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-ジフル
オロメトキシフェニル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.51 (1H, d, J = 8.7 Hz), 7.60-7.45 (3H, m), 7.30 (1H, s), 
7.28-7.19 (2H, m), 6.90 (1H, d, J = 8.7 Hz), 6.58 (1H, t, J = 75 Hz), 4.15 (4H, 
q, J = 7.2 Hz) 3.36 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.47 (6H, t, 
J = 7.2 Hz)。
【０５８８】
　実施例２８９
　実施例２８７で得られた化合物及び参考例８４で得られた化合物を用い、実施例３と同
様にして、白色粉末の3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-[2-（2-
フルオロエトキシ）フェニル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.74 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.56-7.41 (4H, m), 7.04 (1H
, td, J = 7.5, 0.9 Hz), 6.95-6.88 (2H, m), 4.81 (2H, dt, J = 47.1, 4.2 Hz), 4.32
 (2H, dt, J = 27.3, 4.2 Hz), 4.21-4.10 (4H, m), 3.43 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (
2H, t, J = 7.2 Hz), 1.50-1.45 (6H, m)。
【０５８９】
　実施例２９０
　実施例２８７で得られた化合物及び参考例８５で得られた化合物を用い、実施例３と同
様にして、白色粉末の3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-[2-（2,2
-ジフルオロエトキシ）フェニル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.74 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.56-7.43 (3H, m), 7.41 (1H
, s), 7.08 (1H, t, J = 7.5 Hz), 6.90 (1H, d, J = 7.8 Hz), 6.23 (1H, tt, J = 54.9
, 3.9 Hz), 4.29 (2H, td, J = 13.2, 3.9 Hz), 4.21-4.10 (4H, m), 3.38 (2H, t, J = 
7.5 Hz), 2.98 (2H, t, J = 7.5 Hz), 1.50-1.45 (6H, m)。
【０５９０】
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　実施例２９１
　実施例２２３で得られた化合物0.2g及びトリエチルアミン0.1mlをジクロロメタン5mlに
溶解し、得られた溶液に塩化アセチル0.1mlを加え、室温下に6時間攪拌した。反応終了後
、反応液に水を加え、得られた混合物を酢酸エチルを用いて抽出した。有機層を水で2回
洗浄後、溶媒を留去した。残渣をシリカゲルカラム(n-ヘキサン：酢酸エチル=2:1)により
精製して得られた粗結晶をエタノールより再結晶することにより、白色粉末の2-{3-[2-(3
-イソプロポキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロピオニル}フェニルアセ
テート15mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.83 (1H, dd, J = 7.8, 1.5 Hz), 7.60-7.50 (3H, m), 7.42 (1H
, s), 7.34-7.28 (1H, m), 7.12 (1H, dd, J = 8.1, 0.9 Hz), 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz
), 4.69-4.61 (1H, m), 3.90 (3H, s), 3.32 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.97 (2H, t, J = 7
.2 Hz), 2.35 (3H, s), 1.40 (6H, d, J = 6.0 Hz)。
【０５９１】
　実施例２９２
　参考例３５で得られた化合物及び1-（2-トリフルオロメトキシフェニル）エタノンを用
い、実施例１９０と同様にして、白色粉末の3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾー
ル-4-イル]-1-（2-トリフルオロメトキシフェニル）プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.58-7.41 (3H, m), 7.38 (1H
, s), 7.35-7.29 (2H, m), 6.90 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.20-4.10 (4H, m), 3.34 (2H, 
t, J = 6.9 Hz) 3.00 (2H, t, J = 6.9 Hz), 1.48 (6H, t, J = 6.9 Hz)。
【０５９２】
　実施例２９３
　参考例１１で得られた化合物及び1-（2-トリフルオロメトキシフェニル）エタノンを用
い、実施例１９０と同様にして、白色粉末の3-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-メトキ
シフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-（2-トリフルオロメトキシフェニル）プロパン-1-
オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, d, J = 8.7 Hz), 7.57-7.53 (3H, m), 7.49 (1H, s), 
7.42-7.30 (2H, m), 6.90 (1H, d, J = 8.7 Hz), 3.94-3.91 (5H, m), 3.34 (2H, t, J =
 7.2 Hz) 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.42-1.30 (1H, m), 0.67-0.64 (2H, m), 0.40-0.
36 (2H, m)。
【０５９３】
　参考例３５で得られた化合物及び対応するアセトフェノン誘導体を用い、実施例１９０
と同様にして、実施例２９４～２９９の化合物を合成した。
【０５９４】
　実施例２９４
3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-（2,5-ジメトキシフェニル）プ
ロパン-1-オン
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.57-7.52 (2H, m), 7.40 (1H, s), 7.01 (1H, dd, J = 9.0, 3.3
 Hz), 6.90 (2H, t, J = 8.4 Hz), 4.20-4.10 (4H, m), 3.85 (3H, s), 3.78 (3H, s), 3
.39 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.98 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.47 (6H, t, J = 6.9 Hz)。
【０５９５】
　実施例２９５
3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-（2-エトキシ-5-メチルフェニ
ル）プロパン-1-オン
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.61-7.49 (3H, m), 7.40 (1H, s), 7.25-7.20 (2H, m), 6.90 (1
H, d, J = 8.1 Hz), 6.83 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.21-4.06 (6H, m), 3.41 (2H, t, J =
 7.5 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.28 (3H, s), 1.53-1.40 (9H, m)。
【０５９６】
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　実施例２９６
3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2,4-ジメチルフェニル)プロパ
ン-1-オン
無色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.63 (1H, d, J = 8.4 Hz), 7.54 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7
.51 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.42 (1H, s), 7.06-7.02 (2H, m), 6.90 (1H, d, J = 8.4 H
z), 4.17 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.14 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.30 (2H, t, J = 7.2 Hz)
, 2.99 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.49 (3H, s), 2.34 (3H, s), 1.48 (6H, t, J = 6.9 Hz)
。
【０５９７】
　実施例２９７
3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2,5-ジメチルフェニル)プロパ
ン-1-オン
無色針状晶
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.55 (1H, br s, J = 8.7 Hz), 7.52 (1H, br s), 7.44 (1H, br 
d, J = 8.7 Hz), 7.17-7.09 (2H, m), 6.90 (1H, d, J = 8.7 Hz), 4.17 (2H, q, J = 6.
9 Hz), 4.14 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.29 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.2 
Hz), 2.44 (3H, s), 2.33 (3H, s), 1.47 (6H, t, J = 6.9 Hz)。
【０５９８】
　実施例２９８
3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エトキシ-4-メチルフェニル
)プロパン-1-オン
白色粉末
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.66 (1H, d, J = 7.8 Hz), 7.60-7.51 (2H, m), 7.39 (1H, s), 
6.90 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.79 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.73 (1H, s), 4.21-4.08 (6H,
 m), 3.40 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.98 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.36 (3H, s), 1.53-1.45
 (9H, m)。
【０５９９】
　実施例２９９
3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エトキシ-4-フルオロフェニ
ル)プロパン-1-オン
無色針状晶
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.78 (1H, dd, J = 8.7, 7.2 Hz), 7.54 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 
Hz), 7.51 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.39 (1H, br s), 6.90 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.71-6
.61 (2H, m), 4.16 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.14 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.11 (2H, q, J 
= 6.9 Hz), 3.39 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.98 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.49 (3H, t, J = 
6.9 Hz), 1.47 (6H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６００】
　実施例３００
　参考例５４で得られた化合物及び（2-メトキシメチル）安息香酸メチルを用い、実施例
１００と同様に処理し、次に参考例４８と同様に処理にして、白色粉末の3-[2-(3,4-ジエ
トキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-メトキシメチルフェニル)プロパン-1-オン
を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.74 (1H, dd, J = 7.8, 1.2 Hz), 7.64-7.27 (6H, m), 6.91 (1H
, d, J = 8.4 Hz), 4.73 (2H, s), 4.21-4.10 (4H, m), 3.43 (3H, s), 3.34 (2H, t, J 
= 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.51-1.43 (6H, m)。
【０６０１】
　参考例５４で得られた化合物及び対応する安息香酸メチル誘導体を用い、実施例３００
と同様にして、実施例３０１～３０３の化合物を合成した。
【０６０２】
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　実施例３０１
3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エチルフェニル)プロパン-1
-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.62-7.51 (4H, m), 7.43 (1H, s), 7.38-7.30 (2H, m), 6.90 (1
H, d, J = 8.7 Hz), 4.18-4.13 (4H, m), 3.31 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J =
 7.2 Hz), 2.81 (2H, q, J = 7.5 Hz), 1.48 (6H, t, J = 6.9 Hz), 1.20 (3H, t, J = 7
.5 Hz)。
【０６０３】
　実施例３０２
3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2,3-ジメトキシフェニル)プロ
パン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.56-7.51 (2H, m), 7.41 (1H, s), 7.18-7.01 (3H, m), 6.90 (1
H, d, J = 8.4 Hz), 4.21-4.10 (4H, m), 3.89 (6H, s), 3.38 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.
99 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.48 (6H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６０４】
　実施例３０３
3-[2-(3,4-ジエトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エトキシ-3-メチルフェニル
)プロパン-1-オン
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.55-7.51 (2H, m), 7.40 (1H,s), 7.36-7.29 (2H, m), 7.04 (1H
, t, J = 7.2 Hz), 6.90 (1H, d, J = 8.1 Hz), 4.20-4.11 (4H, m), 3.83 (2H, q, J = 
7.5 Hz), 3.39 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.98 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.30 (3H, s), 1.48 
(6H, t, J = 6.9 Hz), 1.26 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６０５】
　実施例３０４
　参考例５８で得られた化合物及び1-(2-エトキシ-4-フルオロフェニル)エタノンを用い
、実施例１９０と同様にして、微黄色粉末の1-(2-エトキシ-4-フルオロフェニル)-3-[2-(
3-エトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.77 (1H, t, J = 7.8 Hz), 7.56 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7
.51 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.40 (1H, s), 6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.71-6.61 (2H, 
m), 4.21-4.07 (4H, m ), 3.92 (3H, s), 3.39 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.98 (2H, t, J =
 7.2 Hz), 1.52-1.47 (6H, m)。
【０６０６】
　実施例３０５
　参考例５８で得られた化合物及び1-(4-フルオロ-2-イソプロポキシフェニル)エタノン
を用い、実施例１９０と同様にして、無色油状物の3-[2-(3-エトキシ-4-メトキシフェニ
ル)オキサゾール-4-イル]-1-(4-フルオロ-2-イソプロポキシフェニル)プロパン-1-オンを
得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.77 (1H, t, J = 7.8 Hz), 7.57 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7
.51 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.40 (1H, s), 6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.71-6.61 (2H, 
m), 4.63 (1H, sept, J = 6.0 Hz), 4.18 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.92 (3H, s), 3.38 (2
H, t, J = 7.2 Hz), 2.98 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.50 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.42 (6H,
 d, J = 6.0 Hz)。
【０６０７】
　実施例３０６
　参考例６８で得られた化合物及び1-(2-エトキシ-5-メチルフェニル)エタノンを用い、
実施例１９０と同様にして、白色粉末の1-(2-エトキシ-5-メチルフェニル)-3-[2-(3-イソ
プロポキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.60-7.40 (3H, m), 7.39 (1H, s), 7.24-7.19 (1H, m), 6.91 (1
H, d, J = 8.1 Hz), 6.83 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.69-4.58 (1H, m), 4.10 (2H, q, J =
 6.9 Hz), 3.89 (3H, s), 3.41 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.98 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.29
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 (3H, s), 1.48-1.38 (9H, m)。
【０６０８】
　実施例３０７
　参考例６８で得られた化合物及び1-(2-エトキシ-4-メチルフェニル)エタノンを用い、
実施例１９０と同様にして、白色粉末の1-(2-エトキシ-4-メチルフェニル)-3-[2-(3-イソ
プロポキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.66 (1H, d, J = 8.1 Hz), 7.59-7.53 (2H, m), 7.39 (1H, s), 
6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.79 (1H, d, J = 8.1 Hz), 6.73 (1H, s), 4.58-4.71 (1H,
 m), 4.12 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.90 (1H, s) 3.40 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.98 (2H, 
t, J = 7.5 Hz), 2.36 (3H, s), 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.40 (6H, d, J = 6.0 Hz)
。
【０６０９】
　実施例３０８
　実施例１３６で得られた化合物及びクロロジフルオロメタンを用い、実施例４と同様に
して、白色粉末の3-[2-(3-ジフルオロメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, m), 7.83 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.78 (1H, d, 
J = 2.1 Hz), 7.58 (1H, d, J = 7.8 Hz), 7.47 (1H, s), 7.32 (1H, m), 7.00 (1H, d, 
J = 8.4 Hz), 6.58 (1H, t, J = 74.7 Hz), 3.93 (3H, s), 3.59 (2H, t, J = 7.2 Hz), 
3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.57 (3H, s)。
【０６１０】
　実施例３０９
　実施例１３６で得られた化合物及び参考例８５で得られた化合物を用い、実施例３と同
様にして、白色粉末の3-{2-[3-(2,2-ジフルオロエトキシ)-4-メトキシフェニル]オキサゾ
ール-4-イル}-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.5, 0.9 Hz), 7.66 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 
Hz), 7.60-7.54 (2H, m), 7.46 (1H, s), 7.35-7.31 (1H, m), 6.94 (1H, d, J = 8.7 Hz
), 6.16 (1H, tt, J = 54.9, 1.2 Hz), 4.29 (2H, td, J = 12.9, 1.2 Hz), 3.92 (3H, s
), 3.61 (2H, t, J = 6.9 Hz), 3.01 (2H, t, J = 6.9 Hz), 2.58 (3H, s)。
【０６１１】
　実施例３１０
　実施例１３６で得られた化合物及び参考例８４で得られた化合物を用い、実施例３と同
様にして、白色粉末の3-{2-[3-(2-フルオロエトキシ)-4-メトキシフェニル]オキサゾール
-4-イル}-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50-8.49 (1H, m), 7.63-7.54 (3H, m), 7.45 (1H, s), 7.34-7.
27 (1H, m), 6.93 (1H, d, J = 8.7 Hz), 4.88 (1H, t, J = 4.2 Hz), 4.72 (1H, t, J =
 4.2 Hz), 4.39 (1H, t, J = 4.2 Hz), 4.30 (1H, t, J = 4.2 Hz), 3.92 (3H, s), 3.60
 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.57 (3H, s)。
【０６１２】
　実施例３１１
　実施例１３６で得られた化合物及び2-ブロモブタンを用い、実施例３と同様にして、黄
色油状物の3-[2-(3-sec-ブトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチ
ルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.59-7.55 (3H, m), 7.54 (1H
, s), 7.45-7.30 (1H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz ), 4.43-4.37 (1H, m), 3.89 (3H,
 s), 3.60 (2H, t, J = 7.5 Hz ), 3.01 (2H, t, J = 7.5 Hz ), 2.57 (3H, s), 1.86-1.
62 (2H, m), 1.34 (3H, d, J = 6.6 Hz), 1.00 (3H, t, J = 6.6 Hz)。
【０６１３】
　実施例３１２
　実施例１３６で得られた化合物及び3-ブロモペンタンを用い、実施例３と同様にして、
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白色粉末の3-{2-[3-(1-エチルプロポキシ)-4-メトキシフェニル]オキサゾール-4-イル}-1
-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.61-7.53 (3H, m), 7.45 (1H
, s), 7.34-7.30 (1H, m), 6.91 (1H, d, J = 8.1 Hz ), 4.28-4.20 (1H, m), 3.89 (3H,
 s), 3.60 (2H, t, J = 7.5 Hz ), 3.01 (2H, t, J = 7.5 Hz ), 2.57 (3H, s), 1.78-1.
68 (4H, m), 0.98 (6H, t, J = 6.6 Hz)。
【０６１４】
　実施例３１３
　実施例１０１で得られた化合物及びクロロジフルオロメタンを用い、実施例４と同様に
して、白色粉末の3-[2-(3-ジフルオロメトキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-エトキシフェニル) プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.85-7.80 (2H, m), 7.70 (1H, m), 7.50-7.40 (2H, m), 7.0-6.9
 (3H, m), 6.58 (1H, t, J = 74.4 Hz), 4.14 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.93 (3H, s), 3.4
2 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６１５】
　実施例３１４
　実施例１０１で得られた化合物及び参考例８５で得られた化合物を用い、実施例３と同
様にして、白色粉末の3-{2-[3-(2,2-ジフルオロエトキシ)-4-メトキシフェニル]オキサゾ
ール-4-イル}-1-(2-エトキシフェニル) プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.73-7.63 (2H, m), 7.55 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7.46-7.39 (2H,
 m), 7.01-6.91 (3H, m), 6.16 (1H, tt, J = 54.9, 1.2 Hz), 4.29 (2H, td, J = 12.9,
 1.2 Hz), 4.14 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.91 (3H, s), 3.43 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00
 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.48 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０６１６】
　実施例３１５
　実施例１０１で得られた化合物及び参考例８４で得られた化合物を用い、実施例３と同
様にして、白色粉末の1-(2-エトキシフェニル)-3-{2-[3-(2-フルオロエトキシ)-4-メトキ
シフェニル]オキサゾール-4-イル}プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.69 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.61 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 
Hz), 7.55 (1H, s), 7.44-7.39 (2H, m), 7.00-6.91 (3H, m), 4.81 (2H, dt, J = 47.4,
 4.2 Hz), 4.32 (2H, dt, J = 23.1, 4.2 Hz), 4.17-4.10 (2H, m), 3.90 (3H, s), 3.41
 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.46 (3H, t, J = 5.7 Hz)。
【０６１７】
　参考例８６
　参考例５９で得られた化合物及び参考例８５で得られた化合物を用い、実施例４と同様
にして、白色粉末の4-ベンジルオキシ-3-(2,2-ジフルオロエトキシ)安息香酸エチルを得
た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71 (1H, dd, J = 8.4, 2.1 Hz), 7.61 (1H, d, J = 2.1 Hz), 7
.44-7.29 (5H, m), 6.95 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.11 (1H, tt, J = 54.9, 4.2 Hz), 5.1
9 (2H, s), 4.38-4.21 (4H, m), 1.39 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０６１８】
　参考例８７
　参考例８６で得られた化合物を用い、参考例３と同様にして、白色粉末の4-ベンジルオ
キシ-3-(2,2-ジフルオロエトキシ)安息香酸を得た。
１H-NMR (DMSO-d６) δ: 7.61 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.54 (1H, d, J = 1.8 Hz),
 7.50-7.30 (5H, m), 7.18 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.38 (1H, tt, J = 54.3, 3.6 Hz), 5
.22 (2H, s), 4.37 (2H, td, J = 14.7, 3.6 Hz)。
【０６１９】
　参考例８８
　参考例８７で得られた化合物を用い、参考例４と同様にして、白色粉末の4-ベンジルオ
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キシ-3-(2,2-ジフルオロエトキシ)ベンズアミドを得た。
１H-NMR (DMSO-d６) δ: 7.86 (1H, br s), 7.56-7.29 (7H, m), 7.25 (1H, br s), 7.14
 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.40 (1H, tt, J = 54.3, 3.6 Hz), 5.20 (2H, s), 4.34 (2H, t
d, J = 14.7, 3.6 Hz)。
【０６２０】
　参考例８９
　参考例８８で得られた化合物を用い、参考例５と同様にして、白色粉末の2-[4-ベンジ
ルオキシ-3-(2,2-ジフルオロエトキシ)フェニル]-4-クロロメチルオキサゾールを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.68-7.60 (3H, m), 7.45-7.30 (5H, m), 7.01 (1H, d, J = 8.4 
Hz), 6.12 (1H, tt, J = 54.9, 4.2 Hz), 5.18 (2H, s), 4.56 (2H, s), 4.30 (2H, td, 
J = 13.2, 4.2 Hz)。
【０６２１】
　参考例９０
　参考例８９で得られた化合物を用い、参考例４７と同様にして、白色粉末の2-{2-[4-ベ
ンジルオキシ-3-(2,2-ジフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イルメチル}-マロ
ン酸ジメチルを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.63-7.57 (2H, m), 7.45-7.30 (6H, m), 6.99 (1H, d, J = 8.1 
Hz), 6.12 (1H, tt, J = 54.9, 4.2 Hz), 5.18 (2H, s), 4.29 (2H, td, J = 13.2, 4.2 
Hz), 3.89 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.75 (6H, s), 3.18 (2H, t, J = 7.5 Hz)。
【０６２２】
　参考例９１
　参考例９０で得られた化合物を用い、参考例４８と同様にして、褐色油状物の3-{2-[4-
ベンジルオキシ-3-(2,2-ジフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イル}-プロピオ
ン酸メチルを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.64-7.59 (2H, m), 7.42-7.33 (6H, m), 6.99 (1H, d, J = 8.1 
Hz), 6.12 (1H, tt, J = 54.9, 4.2 Hz), 5.18 (2H, s), 4.29 (2H, td, J = 13.2, 4.2 
Hz), 3.68 (3H, s), 2.91 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.72 (2H, t, J = 7.5 Hz)。
【０６２３】
　実施例３１６
　参考例９１で得られた化合物を用い、実施例１００と同様にして、微黄色油状物の2-{2
-[4-ベンジルオキシ-3-(2,2-ジフルオロエトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イルメチル}
-3-(3-メチルピリジン-2-イル)-3-オキソ-プロピオン酸メチルを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, d, J = 4.5 Hz), 7.60-7.52 (3H, m), 7.46-7.30 (7H,
 m), 6.97 (1H, d, J = 8.1 Hz), 6.11 (1H, tt, J = 54.9, 4.2 Hz), 5.24-5.16 (3H, m
), 4.27 (2H, td, J = 13.2, 4.2 Hz), 3.66 (3H, s), 3.34-3.22 (2H, m), 2.60 (3H, s
)。
【０６２４】
　実施例３１７
　実施例３１６で得られた化合物を用い、実施例１３６と同様にして、白色粉末の3-{2-[
3-(2,2-ジフルオロエトキシ)-4-ヒドロキシフェニル]オキサゾール-4-イル}-1-(3-メチル
ピリジン-2-イル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, d, J = 4.5 Hz), 7.61-7.57 (2H, m), 7.52 (1H, s), 
7.45 (1H, s), 7.34-7.30 (1H, m), 7.00 (1H, d, J = 8.1 Hz), 6.11 (1H, tt, J = 54.
9, 4.2 Hz), 6.07 (1H, s), 4.32 (2H, td, J = 13.2, 4.2 Hz), 3.59 (2H, t, J = 7.5 
Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.57 (3H, s)。
【０６２５】
　実施例３１８
　実施例３１７で得られた化合物及びヨウ化メチルを用い、実施例３と同様にして、白色
粉末の3-{2-[3-(2,2-ジフルオロエトキシ)-4-エトキシフェニル]オキサゾール-4-イル}-1
-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンを得た。
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１H-NMR (CDCl３) δ: 8.51 (1H, d, J = 4.5 Hz), 7.66-7.57 (3H, m), 7.46 (1H, s), 
7.34-7.30 (1H, m), 6.94 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.14 (1H, tt, J = 54.6, 3.9 Hz), 4.
28 (2H, td, J = 12.9, 3.9 Hz), 4.13 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.60 (2H, t, J = 7.5 Hz
), 3.02 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.57 (3H, s), 1.47 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６２６】
　実施例３１９
　実施例３１７で得られた化合物及び2-ブロモプロパンを用い、実施例３と同様にして、
白色粉末の3-{2-[3-(2,2-ジフルオロエトキシ)-4-イソプロポキシフェニル]オキサゾール
-4-イル}-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.51 (1H, d, J = 4.5 Hz), 7.65-7.57 (3H, m), 7.46 (1H, s), 
7.34-7.30 (1H, m), 6.95 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.12 (1H, tt, J = 54.6, 3.9 Hz), 4.
62-4.54 (1H, m), 4.26 (2H, td, J = 12.9, 3.9 Hz), 3.60 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.01
 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.57 (3H, s), 1.37 (6H, d, J = 6.0 Hz)。
【０６２７】
　実施例３２０
　参考例７で得られた化合物及び2-ジフルオロメトキシ安息香酸を用い、実施例１と同様
にして、白色粉末のN-[2-(3-ベンジルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イル
メチル]-2-ジフルオロメトキシベンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.10 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.64-7.57 (3H, m), 7.51-7.4
5 (4H, m), 7.40-7.26 (4H, m), 7.15 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.95 (1H, d, J = 9.0 Hz 
), 6.59 (1H, t, J = 72.9 Hz ), 5.20 (2H, s), 4.61 (2H, d, J = 5.4 Hz), 3.93 (3H,
 s )。
【０６２８】
　実施例３２１
　実施例３２０で得られた化合物を用い、実施例２と同様にして、白色粉末の2-ジフルオ
ロメトキシ-N-[2-(3-ヒドロキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-ベン
ズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.09 (1H, d, J = 7.8 Hz), 7.64-7.45 (5H, m), 7.32 (1H, t, J
 = 7.8 Hz), 7.15 (1H, d, J = 7.8 Hz), 6.91 (1H, d, J = 8.4 Hz ), 6.60 (1H, t, J 
= 72.9 Hz ), 5.77 (1H, s), 4.61 (2H, d, J = 5.1 Hz), 3.94 (3H, s)。
【０６２９】
　実施例３２２
　実施例３２１で得られた化合物及び臭化アリルを用い、実施例３と同様にして、白色粉
末のN-[2-(3-アリルオキシ-4-メトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-ジフル
オロメトキシベンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.10 (1H, d, J = 7.8 Hz), 7.64-7.30 (6H, m), 7.15 (1H, d, J
 = 8.4 Hz), 6.94 (1H, d, J = 8.1 Hz ), 6.61 (1H, t, J = 75 Hz ), 6.17-6.08 (1H, 
m), 5.45 (1H, dd, J = 17.1, 1.5 Hz), 5.32 (1H, dd, J = 10.5, 1.5 Hz), 4.70 (2H, 
t, J = 5.4 Hz), 4.62 (2H, t, J = 5.4 Hz), 3.93 (3H, s)。
【０６３０】
　実施例３２３
　実施例３２１で得られた化合物及び2-ブロモプロパンを用い、実施例３と同様にして、
白色粉末の2-ジフルオロメトキシ-N-[2-(3-イソプロポキシ-4-メトキシフェニル)オキサ
ゾール-4-イルメチル]-ベンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.10 (1H, d, J = 7.8 Hz), 7.64-7.30 (6H, m), 7.15 (1H, d, J
 = 8.4 Hz), 6.94 (1H, d, J = 8.1 Hz ), 6.61 (1H, t, J = 75 Hz ), 4.70-4.61 (5H, 
m), 3.91 (3H, s), 1.39 (6H, d, J = 6.0 Hz )。
【０６３１】
　実施例３２４
　実施例１７で得られた化合物及び3-ブロモペンタンを用い、実施例３と同様にして、白
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色粉末のN-{2-[3-(1-エチルプロポキシ)-4-メトキシフェニル]オキサゾール-4-イルメチ
ル}-3-メチルピコリンアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.58 (1H, br s), 8.39 (1H, d, J = 4.5 Hz), 7.63-7.55 (4H, m
), 7.32-7.28 (1H, m), 6.92 (1H, d, J = 8.4 Hz ), 4.59 (2H, d, J = 6.0 Hz), 4.28-
4.20 (1H, m), 3.90 (3H, s), 2.76 (3H, s), 1.82-1.68 (4H, m), 0.99 (6H, t, J = 7.
5 Hz)。
【０６３２】
　実施例３２５
　実施例２で得られた化合物及び3-ブロモペンタンを用い、実施例３と同様にして、白色
粉末の2-エトキシ-N-{2-[3-(1-エチルプロポキシ)-4-メトキシフェニル]オキサゾール-4-
イルメチル}-ベンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.57 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 8.1, 1.8 Hz), 7.62-7.56 
(3H, m), 7.45-7.39 (1H, m), 7.07 (1H, t, J = 8.1 Hz), 6.96-6.91 (2H, m), 4.63 (2
H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 4.26-4.14 (3H, m), 3.90 (3H, s), 1.79-1.69 (4H, m), 1.4
9 (3H, t, J = 7.2 Hz), 1.00 (6H, t, J = 7.2 Hz)。
【０６３３】
　参考例９２
　参考例４４で得られた化合物を用い、参考例４７と同様にして、無色油状物の2-[2-(3-
ベンジルオキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-マロン酸
ジメチルを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, s), 7.59 (1H, d, J = 7.8 Hz), 7.48-7.22 (6H, m), 
6.62 (1H, t, J = 74.7 Hz), 5.21 (2H, s), 3.90 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.73 (6H, s),
 3.20 (2H, t, J = 7.5 Hz)。
【０６３４】
　参考例９３
　参考例９２で得られた化合物を用い、参考例４８と同様にして、微黄色油状物の3-[2-(
3-ベンジルオキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-プロピオン酸
メチルを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71 (1H, d, J = 1.8 Hz), 7.48-7.31 (6H, m), 7.24 (1H, d, J
 = 8.4 Hz), 6.62 (1H, t, J = 74.7 Hz), 5.21 (2H, s), 3.70 (3H, s), 2.93 (2H, t, 
J = 7.2 Hz), 2.71 (2H, t, J = 7.2 Hz)。
【０６３５】
　実施例３２６
　参考例９３で得られた化合物を用い、実施例１００と同様にして、無色油状物の2-[2-(
3-ベンジルオキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-(3-メ
チルピリジン-2-イル)-3-オキソ-プロピオン酸メチルを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.8, 1.2 Hz), 7.67-7.30 (10H, m), 7.21 (1
H, d, J = 8.4 Hz), 6.60 (1H, t, J = 74.7 Hz), 5.18 (2H, s), 4.11 (1H, t, J = 7.2
 Hz), 3.65 (3H, s), 3.45-3.20 (2H, m), 2.60 (3H, s)。
【０６３６】
　実施例３２７
　実施例３２６で得られた化合物を用い、実施例１２５と同様に処理し、次いで実施例２
と同様に処理して、白色粉末の3-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-ヒドロキシフェニル)オキ
サゾール-4-イル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.67-7.45 (4H, m), 7.33-7.3
0 (1H, m), 7.16 (1H, d, J = 8.1 Hz), 6.58 (1H, t, J = 75 Hz), 5.76 (1H, s), 3.60
 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.01 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.57 (3H, s)。
【０６３７】
　実施例３２８
　実施例３２７で得られた化合物 0.15g及び1,8-ジアザピシクロ［5,4,0］ウンデカ-7-エ
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ン0.18mlをエタノール3mlに溶解し、次いで得られた溶液に（ブロモメチル）シクロプロ
パン0.15gを加え、得られた混合物を終夜加熱還流した。反応液を放冷した後、反応液に
水を加え、酢酸エチルを用いて抽出した。有機層を水で2回洗浄した後、有機層を減圧濃
縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（n-ヘキサン：酢酸エチル＝
3:1）にて精製した。得られた結晶を80%含水エタノールより再結晶することにより、白色
粉末の3-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4
-イル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オン42mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.51 (1H, dd, J = 4.8, 1.2 Hz), 7.60-7.53 (3H, m), 7.50 (1H
, s), 7.35-7.31 (1H, m), 7.21 (1H, d, J = 8.1 Hz ), 6.68 (1H, t, J = 75.3 Hz), 3
.95 (2H, d, J = 6.9 Hz), 3.60 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.02 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.5
8 (3H, s), 1.37-1.25 (1H, m), 0.69-0.63 (2H, m), 0.40-0.34 (2H, m)。
【０６３８】
　実施例３２９
　実施例３２７で得られた化合物 80mg及び1,8-ジアザピシクロ［5,4,0］ウンデカ-7-エ
ン0.09mlをエタノール2mlに溶解し、次いで得られた溶液に1-ブロモプロパン80mgを加え
、終夜加熱還流した。反応液を放冷した後、反応液に水を加え、酢酸エチルを用いて抽出
した。有機層を水で2回洗浄した後、有機層を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカ
ラムクロマトグラフィー（n-ヘキサン：酢酸エチル＝3:1）にて精製した。得られた結晶
を80%含水エタノールより再結晶することにより、白色粉末の3-[2-(4-ジフルオロメトキ
シ-3-プロポキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン
-1-オン25mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.51 (1H, dd, J = 4.8, 1.2 Hz), 7.61-7.53 (3H, m), 7.50 (1H
, s), 7.35-7.31 (1H, m), 7.20 (1H, d, J = 8.1 Hz ), 6.61 (1H, t, J = 75 Hz), 4.0
7 (2H, t, J = 6.6 Hz), 3.60 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.02 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.58 
(3H, s), 1.87 (2H, td, J = 7.5, 6.6 Hz), 1.07 (3H, t, J = 7.5 Hz)。
【０６３９】
　実施例３３０
　実施例３２７で得られた化合物 0.15g及び1,8-ジアザピシクロ［5,4,0］ウンデカ-7-エ
ン0.18mlをエタノール3mlに溶解し、次いで得られた溶液に臭化アリル0.15gを加え、還流
下に2時間加熱した。反応液を放冷した後、反応液に水を加え、酢酸エチルを用いて抽出
した。有機層を水で2回洗浄した後、有機層を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカ
ラムクロマトグラフィー（n-ヘキサン：酢酸エチル＝3:1）にて精製した。得られた結晶
を80%含水エタノールより再結晶することにより、白色粉末の3-[2-(3-アリルオキシ-4-ジ
フルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパ
ン-1-オン70mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.51 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.62-7.56 (3H, m), 7.50 (1H
, s), 7.50-7.31 (1H, m), 7.22 (1H, d, J = 8.4 Hz ), 6.62 (1H, t, J = 75 Hz), 6.1
2-6.02 (1H, m), 5.46 (1H, dd, J = 17.4, 1.5 Hz), 5.33 (1H, dd, J = 10.8, 1.5 Hz)
, 4.68 (2H, d, J = 8.1 Hz), 3.61 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.02 (2H, t, J = 7.2 Hz), 
2.58 (3H, s)。
【０６４０】
　実施例３３１
　実施例３２７で得られた化合物 80mg及び1,8-ジアザピシクロ［5,4,0］ウンデカ-7-エ
ン0.09mlをエタノール2mlに溶解し、次いで得られた溶液に4-ブロモ-1-ブテン80mgを加え
、終夜加熱還流した。反応液を放冷した後、反応液に水を加え、酢酸エチルを用いて抽出
した。有機層を水で2回洗浄した後、有機層を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカ
ラムクロマトグラフィー（n-ヘキサン：酢酸エチル＝3:1）にて精製した。得られた結晶
を80%含水エタノールより再結晶することにより、白色粉末の3-[2-( 3-ブト-3-エニルオ
キシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチルピリジン-2-イ
ル)プロパン-1-オン22mgを得た。
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１H-NMR (CDCl３) δ: 8.51 (1H, dd, J = 4.8, 1.2 Hz), 7.61-7.54 (3H, m), 7.50 (1H
, s), 7.35-7.31 (1H, m), 7.20 (1H, d, J = 8.4 Hz ), 6.62 (1H, t, J = 75 Hz), 5.9
8-5.83 (1H, m), 5.24-5.12 (2H, m), 4.16 (2H, t, J = 6.6 Hz), 3.61 (2H, t, J = 7.
2 Hz), 3.03 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.64-2.58 (5H, m)。
【０６４１】
　実施例３３２
　実施例３２７で得られた化合物 0.15g及びDBU 0.18mlをエタノール3mlに溶解し、次い
で得られた溶液に2-ブロモプロパン0.15gを加え、終夜加熱還流した。反応液を放冷した
後、反応液に水を加え、酢酸エチルを用いて抽出した。有機層を水で2回洗浄した後、有
機層を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（n-ヘキサン：
酢酸エチル＝3:1）にて精製した。得られた結晶を80%含水エタノールより再結晶すること
により、白色粉末の3-[2-( 4-ジフルオロメトキシ-3-イソプロポキシフェニル)オキサゾ
ール-4-イル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オン70mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.51 (1H, dd, J = 4.8, 0.9 Hz), 7.63-7.53 (3H, m), 7.50 (1H
, s), 7.35-7.31 (1H, m), 7.20 (1H, d, J = 8.1 Hz ), 6.61 (1H, t, J = 75 Hz), 4.7
3-4.65 (1H, m), 3.61 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.02 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.58 (3H, s)
, 1.39 (6H, d, J = 6.0 Hz)。
【０６４２】
　実施例３３３
　実施例３２７で得られた化合物及びヨウ化エチルを用い、実施例３３０と同様にして、
白色粉末の3-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-エトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(
3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.5, 1.2 Hz), 7.61-7.49 (4H, m), 7.35-7.3
0 (1H, m), 7.20 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.62 (1H, t, J = 75 Hz), 4.18 (2H, q, J = 6
.9 Hz), 3.61 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.02 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.58 (3H, s), 1.47 (
3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６４３】
　実施例３３４
　実施例２２９で得られた化合物 60mg及びDBU 0.2mlをエタノール4mlに溶解し、次いで
得られた溶液にヨウ化エチル0.2mlを加え、2時間加熱還流した。反応液を放冷した後、反
応液に水を加え、酢酸エチルを用いて抽出した。有機層を水で2回洗浄した後、有機層を
減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（n-ヘキサン：酢酸エ
チル＝3:1）にて精製した。得られた結晶をエタノールより再結晶することにより、白色
粉末の3-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-エトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エ
トキシフェニル)プロパン-1-オン36mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71(1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.60-7.34 (4H, m), 7.01-6.91
 (2H, m), 7.20 (1H, d, J = 8.1 Hz), 6.62 (1H, t, J = 75 Hz), 4.22-4.07 (4H, m), 
3.43 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.50-1.40 (6H, m)。
【０６４４】
　実施例３３５
　実施例２２９で得られた化合物 0.15g及びDBU 0.17mlをエタノール4mlに溶解し、次い
で得られた溶液に臭化アリル0.14gを加え、2時間加熱還流した。反応液を放冷した後、反
応液に水を加え、酢酸エチルを用いて抽出した。有機層を水で2回洗浄した後、有機層を
減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（n-ヘキサン：酢酸エ
チル＝3:1）にて精製した。得られた結晶を80%含水エタノールより再結晶することにより
、白色粉末の3-[2-(3-アリルオキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(2-エトキシフェニル)プロパン-1-オン90mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.62-7.56 (2H, m), 7.46-7.4
0 (2H, m), 7.22 (1H, d, J = 8.1 Hz), 7.01-6.92 (2H, m), 6.62 (1H, t, J = 75 Hz),
 6.15-6.00 (1H, m), 5.45 (1H, dd, J = 17.1, 1.5 Hz), 5.32 (1H, dd, J = 10.5, 1.5
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 Hz), 4.67 (2H, d, J = 8.1 Hz), 4.14 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.42 (2H, t, J = 7.5 H
z), 3.00 (2H, t, J = 7.5 Hz), 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６４５】
　実施例３３６
　実施例２２９で得られた化合物 0.12g及びDBU 0.14mlをエタノール3mlに溶解し、次い
で得られた溶液に（ブロモメチル）シクロプロパン0.12gを加え、終夜加熱還流した。反
応液を放冷した後、反応液に水を加え、酢酸エチルを用いて抽出した。有機層を水で2回
洗浄した後、有機層を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー
（n-ヘキサン：酢酸エチル＝3:1）にて精製した。得られた結晶をエタノールより再結晶
することにより、白色粉末の3-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-ジフルオロメトキシフ
ェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エトキシフェニル)プロパン-1-オン80mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.71 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.59-7.54 (2H, m), 7.46-7.4
0 (2H, m), 7.21 (1H, d, J = 8.1 Hz), 7.01-6.95 (2H, m), 6.68 (1H, t, J = 75 Hz),
 4.14 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.95 (2H, d, J = 6.9 Hz), 3.42 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3
.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 1.47 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.34-1.28 (1H, m), 0.69-0.63 
(2H, m), 0.40-0.34 (2H, m)。
【０６４６】
　実施例３３７
　実施例２２９で得られた化合物 0.12g及びDBU 0.14mlをエタノール3mlに溶解し、次い
で得られた溶液に4-ブロモ-1-ブテン0.12gを加え、終夜加熱還流した。反応液を放冷した
後、反応液に水を加え、酢酸エチルを用いて抽出した。有機層を水で2回洗浄した後、有
機層を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（n-ヘキサン：
酢酸エチル＝3:1）にて精製した。得られた結晶をエタノールより再結晶することにより
、白色粉末の3-[2-(3-ブト-3-エニルオキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾー
ル-4-イル]-1-(2-エトキシフェニル)プロパン-1-オン80mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.70 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.61-7.54 (2H, m), 7.45-7.4
0 (2H, m), 7.20 (1H, d, J = 8.1 Hz), 7.00-6.92 (2H, m), 6.62 (1H, t, J = 75 Hz),
 5.97-5.83 (1H, m), 5.23-5.12 (2H, m), 4.18-4.10 (4H, m), 3.42 (2H, t, J = 7.2 H
z), 3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.63-2.56 (4H, m), 1.47 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６４７】
　実施例３３８
　実施例９７で得られた化合物及びヨウ化エチルを用い、実施例３と同様にして、白色粉
末のN-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-エトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-
メチルピコリンアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.60 (1H, br s), 8.39 (1H, d, J = 3.6 Hz), 7.67-7.57 (4H, m
), 7.33-7.20 (2H, m), 6.63 (1H, t, J = 75 Hz), 4.60 (2H, d, J = 5.7 Hz), 4.20 (2
H, q, J = 6.9 Hz), 2.76 (3H, s), 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６４８】
　実施例３３９
　実施例９７で得られた化合物及び臭化アリルを用い、実施例３と同様にして、白色固体
のN-[2-(3-アリルオキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3
-メチルピコリンアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.60 (1H, br s), 8.40-8.39 (1H, m), 7.67 (1H, s), 7.65-7.58
 (3H, m), 7.33-7.22 (3H, m), 6.63 (1H, t, J = 75 Hz), 6.13-6.03 (1H, m), 5.50-5.
32 (2H, m), 4.70-4.68 (2H, m), 4.60 (2H, d, J = 8.7 Hz), 2.76 (3H, s)。
【０６４９】
　実施例３４０
　実施例９７で得られた化合物及び1-ブロモプロパンを用い、実施例３と同様にして、白
色粉末のN-[2-( 4-ジフルオロメトキシ-3-プロポキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチ
ル]-3-メチルピコリンアミドを得た。
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１H-NMR (CDCl３) δ: 8.58 (1H, br s), 8.39 (1H, d, J = 7.8, Hz), 7.67-7.57 (4H, 
m), 7.33-7.20 (2H, m), 6.62 (1H, t, J = 75 Hz), 4.60 (2H, d, J = 6.0 Hz), 4.08 (
2H, t, J = 6.6 Hz), 2.76 (3H, s), 1.94-1.82 (2H, m), 1.07 (3H, t, J = 7.5 Hz)。
【０６５０】
　実施例３４１
　実施例９７で得られた化合物及び2-ブロモプロパンを用い、実施例３と同様にして、白
色固体のN-[2-( 4-ジフルオロメトキシ-3-イソプロポキシフェニル)オキサゾール-4-イル
メチル]-3-メチルピコリンアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.58 (1H, br s), 8.39-8.38 (1H, m), 7.67-7.57 (4H, m), 7.33
-7.19 (2H, m), 6.62 (1H, t, J = 75 Hz), 4.74-4.67 (1H, m), 4.59 (2H, d, J = 6.0 
Hz), 2.76 (3H, s), 1.39 (6H, d, J = 6.0 Hz)。
【０６５１】
　実施例３４２
　実施例９７で得られた化合物及び3-ブロモペンタンを用い、実施例３と同様にして、無
色油状物のN-{2-[4-ジフルオロメトキシ-3-(1-エチルプロポキシ)フェニル]オキサゾール
-4-イルメチル}-3-メチルピコリンアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.58 (1H, br s), 8.40-8.38 (1H, m), 7.67 (1H, s), 7.63-7.55
 (3H, m), 7.33-7.20 (3H, m), 6.61 (1H, t, J = 75 Hz), 4.59 (2H, d, J = 6.0 Hz), 
4.33 (1H, qt, J = 6.0 Hz), 2.76 (3H, s), 1.79-1.70 (4H, m), 0.98 (6H, t, J = 7.2
 Hz)。
【０６５２】
　実施例３４３
　実施例９７で得られた化合物及び4-ブロモ-1-ブテンを用い、実施例３と同様にして、
無色油状物のN-[2-(3-ブト-3-エニルオキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾー
ル-4-イルメチル]-3-メチルピコリンアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.58 (1H, br s), 8.40-8.38 (1H, m), 7.67 (1H, s), 7.64-7.58
 (3H, m), 7.33-7.20 (2H, m), 6.63 (1H, t, J = 75 Hz), 5.95-5.84 (1H, m), 5.23-5.
13 (2H, m), 4.61-4.59 (2H, m), 4.18 (2H, t, J = 6.6 Hz), 2.76 (3H, s), 2.64-2.58
 (2H, m)。
【０６５３】
　実施例３４４
　実施例９７で得られた化合物及び臭化イソブチルを用い、実施例３と同様にして、無色
油状物のN-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-イソブトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメ
チル]-3-メチルピコリンアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.60 (1H, br s), 8.39 (1H, br s), 7.68 (1H, s), 7.62-7.57 (
3H, m), 7.33-7.20 (2H, m), 6.61 (1H, t, J = 75 Hz), 4.60 (2H, d, J = 6.0 Hz), 3.
88 (2H, d, J = 6.3 Hz), 2.76 (3H, s), 2.19-2.04 (1H, m), 1.06 (6H, d, J = 6.3 Hz
)。
【０６５４】
　実施例３４５
　実施例９７で得られた化合物及び（ブロモメチル）シクロブタンを用い、実施例３と同
様にして、無色油状物のN-[2-(3-シクロブチルメトキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)
オキサゾール-4-イルメチル]-3-メチルピコリンアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.60 (1H, br s), 8.40 (1H, br s), 7.68 (1H, s), 7.64-7.59 (
3H, m), 7.33-7.20 (2H, m), 6.61 (1H, t, J = 75 Hz), 4.60 (2H, d, J = 6.0 Hz), 4.
08 (2H, d, J = 6.6 Hz), 2.89-2.76 (4H, m), 2.25-2.12 (2H, m), 2.04-1.92 (4H, m)
。
【０６５５】
　実施例３４６
　参考例４６で得られた化合物及び２－エトキシ安息香酸を用い、実施例９６と同様にし
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て、白色粉末のN-[2-(3-ベンジルオキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4
-イルメチル]-2-エトキシベンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.56 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.73 (1H, 
d, J = 1.8 Hz), 7.68-7.61 (2H, m), 7.48-7.24 (7H, m), 7.07 (1H, t, J = 8.1 Hz), 
6.95 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.63 (1H, t, J = 75 Hz), 5.21 (2H, s), 4.63 (2H, d, J 
= 5.4 Hz), 4.18 (2H, q, J = 6.9 Hz), 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６５６】
　実施例３４７
　実施例３４６で得られた化合物を用い、実施例９７と同様にして、白色粉末のN-[2-(4-
ジフルオロメトキシ-3-ヒドロキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-エトキシベ
ンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.60 (1H, br s), 8.23 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.71-7.60 
(2H, m), 7.57 (1H, dd, J = 8.4, 1.8 Hz), 7.46-7.39 (1H, m), 7.19 (1H, d, J = 8.4
 Hz), 7.07 (1H, t, J = 8.1 Hz), 6.95 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.61 (1H, t, J = 73.2 
Hz), 6.02 (1H, br s), 4.64 (2H, dd, J = 5.4, 0.9 Hz), 4.19 (2H, q, J = 6.9 Hz), 
1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６５７】
　実施例３４８
　実施例３４７で得られた化合物 80mg及びDBU 0.1mlをエタノール2mlに溶解し、次いで
得られた溶液にイソブチルブロマイド80mgを加え、終夜加熱還流した。得られた反応液を
放冷した後、反応液に水を加え、酢酸エチルを用いて抽出した。有機層を水で2回洗浄し
た後、有機層を減圧濃縮し、得られた残渣をシリカゲルカラムクロマトグラフィー（n-ヘ
キサン：酢酸エチル＝3:1）にて精製した。得られた結晶を80%含水エタノールより再結晶
することにより、白色粉末のN-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-イソブトキシフェニル)オキ
サゾール-4-イルメチル]-2-エトキシベンズアミド30mgを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.54 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.67 (1H, 
s), 7.66-7.57 (2H, m), 7.45-7.39 (1H, m), 7.23 (1H, d, J = 8.1 Hz), 7.07 (1H, t,
 J = 8.1 Hz), 6.95 (1H, d, J = 7.5 Hz), 6.62 (1H, t, J = 75 Hz), 4.64 (2H, d, J 
= 5.1 Hz), 4.19 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.87 (2H, d, J = 6.6 Hz), 2.17 (1H, qt, J =
 6.6 Hz), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.07 (6H, d, J = 6.9 Hz)。
【０６５８】
　実施例３４９
　実施例３４７で得られた化合物及びヨウ化エチルを用い、実施例３４８と同様にして、
白色粉末のN-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-エトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチ
ル]-2－エトキシベンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.56 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.67-7.58 
(3H, m), 7.46-7.40 (1H, m), 7.24-7.21 (1H, m), 7.08 (1H, t, J = 7.8 Hz), 6.95 (1
H, d, J = 7.8 Hz), 6.64 (1H, t, J = 75 Hz) 4.63 (2H, d, J = 5.1 Hz), 4.23-4.15 (
4H, m), 1.52-1.46 (6H, m)。
【０６５９】
　実施例３５０
　実施例３４７で得られた化合物及び1-ブロモプロパンを用い、実施例３４８と同様にし
て、白色粉末のN-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-プロポキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ルメチル]-2-エトキシベンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.56 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.67 (1H, 
s), 7.64-7.57 (2H, m), 7.46-7.40 (1H, m), 7.23 (1H, d, J = 7.8 Hz), 7.07 (1H, t,
 J = 7.5 Hz), 6.95 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.63 (1H, t, J = 75 Hz), 4.64 (2H, d, J 
= 5.4 Hz), 4.19 (2H, q, J = 7.2 Hz), 4.07 (2H, t, J = 6.6 Hz), 1.90 (2H, qt, J =
 7.2, 6.6 Hz), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.08 (3H, t, J = 7.2 Hz)。
【０６６０】
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　実施例３５１
　実施例３４７で得られた化合物及び臭化アリルを用い、実施例３４８と同様にして、白
色粉末のN-[2-(3-アリルオキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメ
チル]-2-エトキシベンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.55 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.68 (1H, 
s), 7.65-7.60 (2H, m), 7.46-7.40 (1H, m), 7.25-7.23 (1H, m), 7.08 (1H, t, J = 7.
8 Hz), 6.96 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.64 (1H, t, J = 74.7 Hz), 6.10-6.03 (1H, m), 5
.47 (1H, dd, J = 17.4, 1.5 Hz), 5.34 (1H, dd, J = 10.5, 1.5 Hz), 4.69 (2H, dt, J
 = 5.1, 1.5 Hz), 4.63 (2H, dd, J = 5.4, 1.2 Hz), 4.19 (2H, q, J = 6.9 Hz), 1.49 
(3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６６１】
　実施例３５２
　実施例３４７で得られた化合物及び2-ブロモプロパンを用い、実施例３４８と同様にし
て、白色粉末のN-[2-(4-ジフルオロメトキシ-3-イソプロポキシフェニル)オキサゾール-4
-イルメチル]-2-エトキシベンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.57 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.67 (1H, 
s), 7.65-7.57 (2H, m), 7.46-7.40 (1H, m), 7.26-7.21 (1H, m), 7.08 (1H, t, J = 7.
5 Hz), 6.95 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.63 (1H, t, J = 75 Hz), 4.74-4.62 (3H, m), 4.1
9 (2H, q, J = 6.9 Hz), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.40 (6H, d, J = 6.3 Hz)。
【０６６２】
　実施例３５３
　実施例３４７で得られた化合物及び（ブロモメチル）シクロプロパンを用い、実施例３
４８と同様にして、白色粉末のN-[2-(3-シクロプロピルメトキシ-4-ジフルオロメトキシ
フェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-エトキシベンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.55 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 8.1, 1.8 Hz), 7.67 (1H, 
s), 7.61-7.58 (2H, m), 7.46-7.39 (1H, m), 7.26-7.21 (1H, m), 7.07 (1H, t, J = 7.
5 Hz), 6.95 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.70 (1H, t, J = 75 Hz) 4.63 (2H, dd, J = 5.4, 
0.9 Hz), 4.19 (2H, q, J = 6.9 Hz), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.35-1.30 (1H, m), 
0.71-0.64 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０６６３】
　実施例３５４
　実施例３４７で得られた化合物及び4-ブロモ-1-ブテンを用い、実施例３４８と同様に
して、白色粉末のN-[2-(3-ブテニルオキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサ
ゾール-4-イルメチル]-2-エトキシベンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.56 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.67 (1H, 
s), 7.64-7.58 (2H, m), 7.46-7.40 (1H, m), 7.26-7.21 (1H, m), 7.08 (1H, t, J = 7.
5 Hz), 6.95 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.64 (1H, t, J = 75 Hz), 5.92-5.86 (1H, m), 5.2
4-5.13 (2H, m), 4.64 (2H, d, J = 5.1 Hz), 4.22-4.14 (4H, m), 2.65-2.58 (2H, m), 
1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６６４】
　実施例３５５
　実施例３４７で得られた化合物及び3-ブロモペンタンを用い、実施例３４８と同様にし
て、白色粉末のN-{2-[4-ジフルオロメトキシ-3-(1-エチルプロポキシ)フェニル]オキサゾ
ール-4-イルメチル}-2-エトキシベンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.57 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.67 (1H, 
s), 7.63-7.58 (2H, m), 7.46-7.40 (1H, m), 7.23 (1H, d, J = 8.4 Hz), 7.07 (1H, t,
 J = 8.1 Hz), 6.95 (1H, d, J = 8.1 Hz), 6.63 (1H, t, J = 75 Hz), 4.64 (2H, d, J 
= 5.1 Hz), 4.33 (1H, qt, J = 6.0, 5.1 Hz), 4.19 (2H, q, J = 6.9 Hz), 1.79-1.70 (
4H, m), 1.49 (3H, t, J = 6.9 Hz), 0.99 (6H, t, J = 7.5 Hz)。
【０６６５】
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　参考例９４
　参考例５９で得られた化合物及びクロロジフルオロメタンを用い、実施例４と同様にし
て、白色粉末の4-ベンジルオキシ-3-ジフルオロメトキシ安息香酸エチルを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.90-7.80 (2H, m), 7.45-7.30 (5H, m), 7.03 (1H, d, J = 8.4 
Hz), 6.59 (1H, t, J = 74.4 Hz), 5.23 (2H, s) , 4.35 (2H, q, J = 7.2 Hz), 1.38 (3
H, t, J = 7.2 Hz)。
【０６６６】
　参考例９５
　参考例９４で得られた化合物を用い、参考例３～参考例５と同様にして、白色粉末の2-
(4-ベンジルオキシ-3-ジフルオロメトキシフェニル)-4-クロロメチルオキサゾールを得た
。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.90-7.80 (2H, m), 7.65 (1H, s), 7.45-7.30 (5H, m), 7.06 (1
H, d, J = 7.2 Hz), 6.60 (1H, t, J = 74.7 Hz), 5.20 (2H, s) , 4.56 (2H, s)。
【０６６７】
　実施例３５６
　参考例９５で得られた化合物を用い、参考例９２～参考例９３及び実施例３２６～実施
例３２７と同様にして、白色粉末の3-[2-(3-ジフルオロメトキシ-4-ヒドロキシフェニル)
オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.49 (1H, d, J = 4.5 Hz), 7.76-7.72 (2H, m), 7.59 (1H, d, J
 = 8.4 Hz), 7.57 (1H, s), 7.37-7.30 (1H, m), 7.02 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.59 (1H,
 t, J = 75 Hz), 3.59 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.01 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.57 (3H, s)
。
【０６６８】
　実施例３５７
　実施例３５６で得られた化合物及び2-ブロモプロパンを用い、実施例３と同様にして、
白色粉末の3-[2-(3-ジフルオロメトキシ-4-イソプロポキシフェニル)オキサゾール-4-イ
ル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, d, J = 4.5 Hz), 7.83-7.78 (2H, m), 7.58 (1H, d, J
 = 8.4 Hz), 7.47 (1H, s), 7.34-7.30 (1H, m), 7.01 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.58 (1H,
 t, J = 75 Hz), 4.67-4.57 (1H, m), 3.59 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.01 (2H, t, J = 7.
5 Hz), 2.57 (3H, s), 1.39 (6H, d, J = 6.0 Hz)。
【０６６９】
　実施例３５８
　実施例３５６で得られた化合物及び臭化アリルを用い、実施例３と同様にして、白色粉
末の3-[2-(4-アリルオキシ-3-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-
メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.8, 1.2 Hz), 7.84-7.80 (2H, m), 7.60-7.5
6 (1H, m), 7.47 (1H, d, J = 1.2 Hz), 7.34-7.30 (1H, m), 7.01 (1H, d, J = 8.4 Hz 
), 6.60 (1H, t, J = 74.7 Hz), 6.10-6.00 (1H, m), 5.44 (1H, dd, J = 17.4, 1.5 Hz)
, 5.33 (1H, dd, J = 10.5, 1.5 Hz), 4.65 (2H, dt, J = 5.1, 1.5 Hz), 3.60 (2H, t, 
J = 7.5 Hz), 3.01 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.58 (3H, s)。
【０６７０】
　実施例３５９
　実施例３５６で得られた化合物及び4-ブロモ-1-ブテンを用い、実施例３と同様にして
、白色粉末の3-[2-(4-ブト-3-エニルオキシ-3-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾー
ル-4-イル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.8, 1.2 Hz), 7.84-7.78 (2H, m), 7.58 (1H
, d, J = 7.5 Hz), 7.46 (1H, s), 7.34-7.30 (1H, m), 7.00 (1H, d, J = 8.4 Hz ), 6.
59 (1H, t, J = 75 Hz), 5.94-5.85 (1H, m), 5.23-5.12 (2H, m), 4.12 (2H, t, J = 6.
6 Hz), 3.60 (2H, t, J = 7.2 Hz),  3.00 (2H, t, J = 7.2 Hz), 2.63-2.56 (5H, m)。
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【０６７１】
　実施例３６０
　実施例３５６で得られた化合物及び（ブロモメチル）シクロプロパンを用い、実施例３
と同様にして、白色粉末の3-[2-(4-シクロプロピルメトキシ-3-ジフルオロメトキシフェ
ニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.8, 1.2 Hz), 7.83-7.79 (2H, m), 7.57 (1H
, d, J = 7.5 Hz), 7.46 (1H, s), 7.34-7.30 (1H, m), 6.98 (1H, d, J = 8.1 Hz ), 6.
65 (1H, t, J = 75 Hz), 3.92 (2H, d, J = 7.2 Hz), 3.59 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.00 
(2H, t, J = 7.2 Hz), 2.57 (3H, s), 1.33-1.27 (1H, m), 0.69-0.63 (2H, m), 0.40-0.
34 (2H, m)。
【０６７２】
　実施例３６１
　実施例３５６で得られた化合物及び1-ブロモプロパンを用い、実施例３と同様にして、
白色粉末の3-[2-(3-ジフルオロメトキシ-4-プロポキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1
-(3-メチルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, dd, J = 4.8, 1.2 Hz), 7.84-7.78 (2H, m), 7.58 (1H
, d, J = 8.1 Hz), 7.47 (1H, s), 7.43-7.30 (1H, m), 7.00 (1H, d, J = 8.4 Hz ), 6.
59 (1H, t, J = 75 Hz), 4.03 (2H, t, J = 6.6 Hz), 3.59 (2H, t, J = 7.5 Hz), 3.01 
(2H, t, J = 7.5 Hz), 2.58 (3H, s), 1.87 (2H, qt, J = 7.2 Hz), 1.06 (3H, t, J = 7
.2 Hz)。
【０６７３】
　実施例３６２
　実施例３５６で得られた化合物及びヨウ化エチルを用い、実施例３と同様にして、白色
粉末の3-[2-(3-ジフルオロメトキシ-4-エトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メ
チルピリジン-2-イル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.50 (1H, d, J = 4.5 Hz), 7.84-7.78 (2H, m), 7.59 (1H, d, J
 = 8.4 Hz), 7.47 (1H, s), 7.34-7.30 (1H, m), 6.99 (1H, d, J = 8.4 Hz ), 6.60 (1H
, t, J = 75 Hz), 4.15 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.59 (2H, t, J = 7.2 Hz), 3.01 (2H, t
, J = 7.2 Hz), 2.57 (3H, s), 1.47 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６７４】
　実施例３６３
　参考例９５で得られた化合物を用い、実施例２２８と同様に処理し、次いで実施例２２
９と同様に処理して、白色粉末の3-[2-(3-ジフルオロメトキシ-4-ヒドロキシフェニル)オ
キサゾール-4-イル]-1-(2-エトキシフェニル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.80-7.75 (2H, m), 7.71 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.46-7.4
0 (2H, m), 7.22-6.69 (3H, m), 6.59 (1H, t, J = 75 Hz), 5.91 (1H, br s), 4.14 (2H
, q, J = 7.2 Hz), 3.42 (2H, t, J = 7.5 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.5 Hz), 1.48 (3H, 
t, J = 7.2 Hz)。
【０６７５】
　実施例３６４
　実施例３６３で得られた化合物及び4-ブロモ-1-ブテンを用い、実施例３と同様にして
、白色粉末の3-[2-(4-ブト-3-エニルオキシ-3-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾー
ル-4-イル]-1-(2-エトキシフェニル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.84-7.79 (2H, m), 7.71 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.46-7.3
9 (2H, m), 7.01-6.92 (3H, m), 6.59 (1H, t, J = 75 Hz), 5.91-5.85 (1H, m), 5.23-5
.12 (2H, m), 4.18-4.09 (4H, m), 3.42 (2H, t, J = 6.9 Hz), 2.99 (2H, t, J = 6.9 H
z), 2.60 (2H, m), 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６７６】
　実施例３６５
　実施例３６３で得られた化合物及び臭化アリルを用い、実施例３と同様にして、白色粉
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末の3-[2-(4-アリルオキシ-3-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-
エトキシフェニル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.83-7.79 (2H, m), 7.70 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.46-7.3
9 (2H, m), 7.02-6.92 (3H, m), 6.60 (1H, t, J = 74.7 Hz), 6.06-6.00 (1H, m), 5.47
-5.30 (2H, m), 4.66-4.63 (2H, m), 4.14 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.42 (2H, t, J = 6.9
 Hz), 2.99 (2H, t, J = 6.9 Hz), 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６７７】
　実施例３６６
　実施例３６３で得られた化合物及びヨウ化エチルを用い、実施例３と同様にして、白色
粉末の3-[2-(3-ジフルオロメトキシ-4-エトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エ
トキシフェニル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.84-7.80 (2H, m), 7.71(1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.45-7.39
 (2H, m), 7.00-6.91 (3H, m), 6.60 (1H, t, J = 75 Hz) 4.18-4.10 (4H, m), 3.42 (2H
, t, J = 7.5 Hz), 2.99 (2H, t, J = 7.5 Hz), 1.50-1.44 (6H, m)。
【０６７８】
　参考例９６
　参考例９５で得られた化合物を用い、参考例４５と同様に処理し、次いで参考例４６と
同様に処理して、微黄色油状物の[2-(4-ベンジルオキシ-3-ジフルオロメトキシフェニル)
オキサゾール-4-イル]-メチルアミンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.89-7.82 (2H, m), 7.61 (1H, s), 7.56-7.31 (5H, m), 7.07 (1
H, d, J = 8.1 Hz), 6.62 (1H, t, J = 75 Hz), 5.19 (2H, s), 3.83 (2H, s)。
【０６７９】
　実施例３６７
　参考例９６で得られた化合物を用い、実施例９６と同様に処理し、次いで実施例９７と
同様に処理して、白色粉末のN-[2-(3-ジフルオロメトキシ-4-ヒドロキシフェニル)オキサ
ゾール-4-イルメチル]-3-メチルピコリンアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.59 (1H, br s), 8.39 (1H, d, J = 4.5 Hz), 7.79-7.76 (2H, m
), 7.63-7.58 (2H, m), 7.37-7.28 (1H, m), 7.07 (1H, d, J = 8.1 Hz), 6.61 (1H, t, 
J = 75 Hz), 6.16 (1H, s), 4.58 (2H, d, J = 5.4 Hz), 2.76 (3H, s)。
【０６８０】
　実施例３６８
　実施例３６７で得られた化合物及び臭化アリルを用い、実施例９８と同様にして、白色
粉末のN-[2-(4-アリルオキシ-3-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチ
ル]-3-メチルピコリンアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.60 (1H, br s), 8.39 (1H, d, J = 4.5 Hz), 7.87-7.83 (2H, m
), 7.65 (1H, s), 7.60-7.57 (1H, m), 7.33-7.29 (1H, m), 7.10 (1H, d, J = 8.4 Hz )
, 6.61 (1H, t, J = 75 Hz), 6.10-5.99 (1H, m), 5.55 (1H, dd, J = 17.1, 1.5 Hz), 5
.34 (1H, dd, J = 10.5, 1.5 Hz), 4.65 (2H, d, J = 5.4 Hz), 4.58 (2H, d, J = 5.4 H
z), 2.76 (3H, s)。
【０６８１】
　実施例３６９
　実施例３６７で得られた化合物及び（ブロモメチル）シクロブタンを用い、実施例９８
と同様にして、白色粉末のN-[2-(4-シクロブチルメトキシ-3-ジフルオロメトキシフェニ
ル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-メチルピコリンアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.58 (1H, br s), 8.39 (1H, d, J = 4.5 Hz), 7.87-7.82 (2H, m
), 7.64 (1H, s), 7.59 (1H, d, J = 8.4 Hz), 7.33-7.29 (2H, m), 7.01 (1H, d, J = 8
.4 Hz ), 6.59 (1H, t, J = 75 Hz), 4.59 (1H, d, J = 5.4 Hz), 4.03 (2H, d, J = 6.9
 Hz), 2.90-2.82 (1H, m), 2.76 (3H, s), 2.22-2.13 (2H, m), 2.00-1.84 (4H, m)。
【０６８２】
　実施例３７０
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　実施例３６７で得られた化合物及び臭化イソブチルを用い、実施例９８と同様にして、
白色粉末のN-[2-(3-ジフルオロメトキシ-4-イソブトキシフェニル)オキサゾール-4-イル
メチル]-3-メチルピコリンアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.58 (1H, br s), 8.39 (1H, d, J = 4.5 Hz), 7.87-7.83 (2H, m
), 7.64 (1H, s), 7.60-7.57 (1H, m), 7.33-7.28 (1H, m), 7.00 (1H, d, J = 8.4 Hz )
, 6.59 (1H, t, J = 75 Hz), 4.59 (1H, d, J = 5.4 Hz), 3.81 (2H, d, J = 6.9 Hz), 2
.76 (3H, s), 2.22-2.09 (1H, m), 1.06 (6H, d, J = 6.6 Hz)。
【０６８３】
　実施例３７１
　実施例３６７で得られた化合物及び4-ブロモ-1-ブテンを用い、実施例９８と同様にし
て、白色粉末のN-[2-(4-ブト-3-エニルオキシ-3-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾ
ール-4-イルメチル]-3-メチルピコリンアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.59 (1H, br s), 8.39 (1H, d, J = 4.5 Hz), 7.88-7.83 (2H, m
), 7.65 (1H, s), 7.60-7.57 (1H, m), 7.33-7.29 (1H, m), 7.01 (1H, d, J = 8.4 Hz )
, 6.61 (1H, t, J = 75 Hz), 5.94-5.83 (1H, m), 5.24-5.12 (2H, m), 4.59 (1H, d, J 
= 5.4 Hz), 4.13 (2H, t, J = 6.6 Hz), 2.76 (3H, s), 2.63-2.57 (2H, m)。
【０６８４】
　実施例３７２
　実施例３６７で得られた化合物及び(ブロモメチル)シクロプロパンを用い、実施例９８
と同様にして、白色粉末のN-[2-(4-シクロプロピルメトキシ-3-ジフルオロメトキシフェ
ニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-メチルピコリンアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.58 (1H, br s), 8.39 (1H, d, J = 4.5 Hz), 7.86-7.83 (2H, m
), 7.65 (1H, s), 7.59 (1H, d, J = 8.4 Hz), 7.33-7.28 (1H, m), 7.00 (1H, d, J = 8
.4 Hz), 6.66 (1H, t, J = 75 Hz), 4.59 (2H, d, J = 5.4 Hz), 3.93 (2H, d, J = 6.9 
Hz), 2.76 (3H, s), 1.33-1.24 (1H, m), 0.70-0.64 (2H, m), 0.41-0.35 (2H, m)。
【０６８５】
　実施例３７３
　参考例９６で得られた化合物を用い、実施例９６と同様に処理し、次いで実施例９７と
同様に処理して、白色粉末のN-[2-(3-ジフルオロメトキシ-4-ヒドロキシフェニル)オキサ
ゾール-4-イルメチル]-2-エトキシベンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.59 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 1.2 Hz), 7.81-7.78 
(2H, m), 7.63 (1H, s), 7.46-7.40 (1H, m), 7.11-7.05 (2H, m), 6.96 (1H, d, J = 8.
4 Hz), 6.62 (1H, t, J = 75 Hz), 5.87 (1H, br s), 4.62 (2H, d, J = 5.4 Hz), 4.19 
(2H, q, J = 6.9 Hz), 1.50 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６８６】
　実施例３７４
　実施例３７３で得られた化合物及び2-ブロモプロパンを用い、実施例９８と同様にして
、白色粉末のN-[2-(3-ジフルオロメトキシ-4-イソプロポキシフェニル)オキサゾール-4-
イルメチル]-2-エトキシベンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.60 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 2.1 Hz), 7.85-7.82 
(2H, m), 7.64 (1H, s), 7.45-7.39 (1H, m), 7.09-7.01 (2H, m), 6.95 (1H, d, J = 8.
1 Hz), 6.59 (1H, t, J = 75 Hz), 4.71-4.61 (5H, m), 4.19 (2H, q, J = 6.9 Hz), 1.5
1 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.40 (6H, d, J = 6.9 Hz)。
【０６８７】
　実施例３７５
　実施例３７３で得られた化合物及び（ブロモメチル）シクロプロパンを用い、実施例９
８と同様にして、白色粉末のN-[2-(4-シクロプロピルメトキシ-3-ジフルオロメトキシフ
ェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-エトキシベンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.59 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 2.1 Hz), 7.85-7.82 
(2H, m), 7.64 (1H, s), 7.45-7.39 (1H, m), 7.09-6.94 (3H, m), 6.66 (1H, t, J = 75
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 Hz), 4.62 (2H, d, J = 5.4 Hz), 4.19 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.93 (2H, d, J = 8.4 H
z), 1.50 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.34-1.24 (1H, m), 0.71-0.64 (2H, m), 0.41-0.35 (2
H, m)。
【０６８８】
　実施例３７６
　実施例３７３で得られた化合物及び1-ブロモプロパンを用い、実施例９８と同様にして
、白色粉末のN-[2-(3-ジフルオロメトキシ-4-プロポキシフェニル)オキサゾール-4-イル
メチル]-2-エトキシベンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.60 (1H, br s), 8.23 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.87-7.83 
(2H, m), 7.64 (1H, s), 7.42 (1H, t, J = 7.5 Hz), 7.09-6.85 (3H, m), 6.35 (1H, t,
 J = 75 Hz), 4.62 (2H, d, J = 6.0 Hz), 4.19 (2H, q, J = 6.6 Hz), 4.04 (2H, t, J 
= 6.0 Hz), 1.91-1.84 (2H, m), 1.50 (3H, t, J = 6.9 Hz), 1.07 (3H, t, J = 6.9 Hz)
。
【０６８９】
　実施例３７７
　実施例３７３で得られた化合物及び臭化アリルを用い、実施例９８と同様にして、白色
粉末のN-[2-(4-アリルオキシ-3-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチ
ル]-2-エトキシベンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.60 (1H, br s), 8.23 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.86-7.83 
(2H, m), 7.64 (1H, s), 7.42 (1H, t, J = 7.5 Hz), 7.10-6.97 (3H, m), 6.61 (1H, t,
 J = 75 Hz), 6.07-6.01 (1H, m), 5.49-5.32 (2H, m), 4.68-4.61 (4H, m), 4.19 (2H, 
q, J = 6.9 Hz), 1.50 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６９０】
　参考例９７
　3,4-ジヒドロキシ安息香酸エチル及びクロロジフルオロメタンを用い、実施例４と同様
にして、白色粉末の3,4-ビス-ジフルオロメトキシ安息香酸エチルを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.00-7.90 (2H, m), 7.31 (1H, d, J = 8.1 Hz), 6.60 (1H, t, J
 = 72.9 Hz), 6.57 (1H, t, J = 72.9 Hz), 4.39 (2H, q, J = 7.2 Hz), 1.40 (3H, t, J
 = 7.2 Hz)。
【０６９１】
　参考例９８
　参考例９７で得られた化合物を用い、参考例３～参考例５と同様にして、白色粉末の2-
(3,4-ビス-ジフルオロメトキシフェニル)-4-クロロメチルオキサゾールを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.95-7.90 (2H, m), 7.73 (1H, s), 7.35 (1H, d, J = 8.4 Hz), 
6.60 (1H, t, J = 72.9 Hz), 6.59 (1H, t, J = 72.9 Hz), 4.57 (2H, s)。
【０６９２】
　実施例３７８
　参考例９８で得られた化合物を用い、実施例１９０と同様にして、白色粉末の3-[2-(3,
4-ビス-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(2-エトキシフェニル)プ
ロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.89-7.84 (2H, m), 7.71 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.48-7.4
1 (2H, m), 7.32 (1H, d, J = 8.4 Hz), 7.01-6.93 (2H, m), 6.58 (1H, t, J = 75 Hz),
 6.57 (1H, t, J = 75 Hz), 4.14 (2H, q, J = 6.9 Hz), 3.43 (2H, t, J = 6.9 Hz), 3.
00 (2H, t, J = 6.9 Hz), 1.48 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６９３】
　参考例９９
　参考例９８で得られた化合物を用い、参考例４５と同様に処理し、次いで参考例４６と
同様に処理して、微黄色油状物の[2-(3,4-ビス-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾー
ル-4-イル]-メチルアミンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 7.92-7.88 (2H, m), 7.58 (1H, s), 7.34 (1H, d, J = 8.4 Hz), 
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6.60 (1H, t, J = 75 Hz), 6.59 (1H, t, J = 75 Hz), 3.85 (2H, s)。
【０６９４】
　実施例３７９
　参考例９９で得られた化合物を用い、実施例９６と同様にして、白色粉末のN-[2-(3,4-
ビス-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-3-メチルピコリンアミ
ドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.61 (1H, br s), 8.40 (1H, dd, J = 7.5, 1.5 Hz), 7.93-7.88 
(2H, m), 7.70 (1H, s), 7.60 (1H, d, J = 1.5 Hz), 7.58-7.31 (2H, m), 6.60 (1H, t,
 J = 75 Hz), 6.58 (1H, t, J = 75 Hz), 4.60 (2H, dd, J = 6.0, 1.2 Hz), 2.77 (3H, 
s)。
【０６９５】
　実施例３８０
　参考例９９で得られた化合物を用い、実施例１と同様にして、白色粉末のN-[2-(3,4-ビ
ス-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]-2-エトキシベンズアミド
を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.59 (1H, br s), 8.23 (1H, dd, J = 7.5, 1.8 Hz), 7.94-7.88 
(2H, m), 7.70 (1H, s), 7.46-7.33 (2H, m), 7.07 (1H, t, J = 7.5 Hz), 6.95 (1H, d,
 J = 8.4 Hz), 6.60 (1H, t, J = 75 Hz), 6.59 (1H, t, J = 75 Hz), 4.63 (2H, d, J =
 6.0 Hz), 4.19 (2H, q, J = 6.9 Hz), 1.50 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６９６】
　実施例３８１
　参考例９８で得られた化合物を用い、実施例３５６と同様にして、白色粉末の3-[2-(3,
4-ビス-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾール-4-イル]-1-(3-メチルピリジン-2-イ
ル)プロパン-1-オンを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.51 (1H, br s), 7.88-7.85 (2H, m), 7.59 (1H, d, J = 8.4 Hz
), 7.53 (1H, s), 7.35-7.30 (2H, m), 6.58 (1H, t, J = 75 Hz), 6.57 (1H, t, J = 75
 Hz), 3.60 (2H, t, J = 6.3 Hz), 3.02 (2H, t, J = 6.3 Hz), 2.58 (3H, s)。
【０６９７】
　実施例３８２
　実施例３４７で得られた化合物及び参考例８５で得られた化合物を用い、実施例３４８
と同様にして、白色粉末のN-{2-[4-ジフルオロメトキシ-3-(2,2-ジフルオロエトキシ)フ
ェニル]オキサゾール-4-イルメチル}-2-エトキシベンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.55 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.71-7.65 
(3H, m), 7.46-7.41 (1H, m), 7.29 (1H, s), 7.08 (1H, t, J = 8.1 Hz), 6.96 (1H, d,
 J = 8.1 Hz), 6.59 (1H, t, J = 74.1 Hz), 6.15 (1H, tt, J = 54.9, 4.2 Hz) 4.64 (2
H, d, J = 5.4 Hz), 4.32 (2H, td, J = 12.9, 4.2 Hz), 4.20 (2H, q, J = 6.9 Hz) 1.5
0 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６９８】
　実施例３８３
　実施例３４７で得られた化合物及び1,1,1-トリフルオロ-2-ヨードエタンを用い、実施
例３４８と同様にして、白色粉末のN-{2-[4-ジフルオロメトキシ-3-(2,2,2-トリフルオロ
エトキシ)フェニル]オキサゾール-4-イルメチル}-2-エトキシベンズアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.56 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.75-7.68 
(3H, m), 7.46-7.40 (1H, m), 7.30 (1H, d, J = 8.4 Hz), 7.08 (1H, t, J = 8.1 Hz), 
6.96 (1H, d, J = 8.1 Hz), 6.60 (1H, t, J = 74.1 Hz), 4.63 (2H, d, J = 5.4 Hz), 4
.49 (2H, q, J = 8.1 Hz), 4.20 (2H, q, J = 6.9 Hz) 1.50 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０６９９】
　実施例３８４
　実施例１７で得られた化合物及び2-ブロモプロパンを用い、実施例１９と同様にして、
無色油状物のN-[2-(4-メトキシ-3-イソプロポキシフェニル)オキサゾール-4-イルメチル]
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-3-メチルピコリンアミドを得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.58 (1H, br s), 8.39 (1H, dd, J = 4.8, 1.2 Hz), 7.63-7.57 
(4H, m), 7.33-7.28 (1H, m), 6.93 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.68 (1H, sept., J = 6.3 H
z), 4.59 (2H, d, J = 5.7 Hz), 3.89 (3H, s), 2.76 (3H, s), 1.41 (6H, d, J = 6.3 H
z)。
【０７００】
　実施例３８５
　実施例３４７で得られた化合物及び（ブロモメチル）シクロブタンを用い、実施例３４
８と同様にしてN-[2-(3-シクロブチルメトキシ-4-ジフルオロメトキシフェニル)オキサゾ
ール-4-イルメチル]-2-エトキシベンズアミドの白色粉末を得た。
１H-NMR (CDCl３) δ: 8.56 (1H, br s), 8.24 (1H, dd, J = 7.8, 1.8 Hz), 7.67-7.58 
(3H, m), 7.50-7.40 (1H, m), 7.23 (1H, d, J = 8.4 Hz), 7.08 (1H, t, J = 8.1 Hz), 
6.96 (1H, d, J = 8.1 Hz), 6.63 (1H, t, J = 75 Hz), 4.64 (2H, d, J = 5.1 Hz), 4.1
9 (2H, q, J = 6.9 Hz), 4.08 (2H, d, J = 6.6 Hz) 2.86-2.82 (1H, m), 2.19-2.12 (2H
, m), 2.04-1.87 (4H, m), 1.50 (3H, t, J = 6.9 Hz)。
【０７０１】
　以下に、上記で得られた参考例及び実施例の目的化合物の化学構造式を表１～４４に示
す。
【０７０２】
【表１】

【０７０３】
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【表４４】

【０７４６】
　試験例１　ホスホジエステラーゼ(PDE)4阻害作用確認試験
　(1)プラスミドの大量調製
　ヒトPDE4D3 cDNAをコードする遺伝子（HPDE4D）を含むプラスミド（Otsuka America Ph
armaceutical, Inc. Maryland Research Laboratories保存）を大腸菌に形質転換し大量
培養した後、プラスミドをEndoFreeTM Plasmid Maxi Kit(Qiagen社製)を用いて精製した
。
【０７４７】
　(2)PDE4Dの大量発現と精製
　African green monkeyの腎臓由来COS-7細胞を、100 units/ml penicillin, 100 μg/ml
 streptomycin及び 10%FBSを含むD-MEM培地で継代維持した。この細胞に(1)で調製したプ
ラスミドをLipofectamine(トレードマーク)2000 Reagent(以下「LF2000」と記す、Invitr
ogen社製)を用いてメーカーのプロトコールに従いトランスフェクションした。トランス
フェクション当日に90%コンフルエントとなるように前日にCOS-7細胞を直径10 cmの培養
シャーレに播種した。シャーレ1枚あたり、24 μgのプラスミドを1.5 mlのOPTI-MEM I 還
元血清培地(Reduced Serum Medium)(Invitrogen)で希釈したプラスミド溶液(A液)及びLF2
000 60 μlを1.5 mlのOPTI-MEM I 還元血清培地で希釈したLF2000溶液(B液)をそれぞれ室
温で5分間放置した。続いて、A液とB液を混合して20分間室温で放置した。この混合液を
培養細胞に添加して37℃、5%CO2の環境下で一晩培養した。翌日、培地を交換して更に一
晩培養して、以下の方法で細胞を回収した。まず、細胞を一度PBS(Sigma社製)で洗浄し、
Trypsin-EDTA溶液(Sigma社製)をシャーレ1枚当たり10ml加えて全体に行き渡らせてから除
き、37℃で約5分間放置した。シャーレから剥離した細胞を培地で懸濁して遠心チューブ
に回収し、1200×g、4℃で5分間遠心した後、上清を除いた。さらにPBSで細胞を洗浄した
後、細胞を-80℃で保存した。保存しておいた細胞に1mM DTT, 1μg/ml antipain, 1μg/m
l aprotinin, 1μg/ml leupeptin, 1μg/ml pepstatin A, 157μg/ml benzamidine 及び 
120μg/ml Pefabloc SCを含むKHEMバッファー（100mM Hepes, 50mM KCl, 10mM EGTA, 1.9
2mM MgCl２,pH 7.4）を加え、ガラスホモジナイザーに移した後、氷中でホモジナイズし
た。細胞懸濁液を1000×g、4℃で5分間遠心した後、上清を更に14,000×gで1時間遠心し
た。遠心後、上清をPDE4D酵素液として新しいチューブに分注し、超低温冷凍庫内で保存
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【０７４８】
　(3)PDE4D酵素液の希釈倍率の決定
　(2)で作製したPDE4D酵素液を20mM Tris-HCl液(pH 7.4)で10, 25, 50, 100, 200, 400, 
800倍に希釈した酵素液を作製した後、下記(4)の方法でPDE4Dの活性を測定した。全体のc
AMPに対する分解されたcAMPを割合を計算し、その割合が10～30%である希釈液を、以下の
阻害試験に使用した。
【０７４９】
　(4)PDE4D阻害活性の測定
　被験物質を必要量秤量した後、100%ジメチルスルホキシド(DMSO)溶液を加え10mMの濃度
に調製した。これを被験物質のストック溶液として冷凍庫内で保存した。必要時に融解し
た後、100% DMSO溶液で20倍希釈して500μM濃度に調製した後、100% DMSO溶液でさらに10
段階希釈し各濃度の被験物質溶液を調製した。予め20mM Tris-HCl液(pH 7.4)を23μl入れ
ておいた1.2mlのチューブに各被験物質溶液を2μl加えた。(3)で決定した至適な倍率で希
釈したPDE4D酵素液を氷中にて25μl加えた後、10mM MgCl２を含む20mM Tris-HCl液(pH 7.
4)で希釈して作製した2μM[３H]cAMPを含む基質液50μlを加えた。反応液中における最終
DMSO濃度は2%であった。混合後30℃で10分間インキュベーションした。インキュベーショ
ン終了後、チューブを沸騰水浴中に3分間置いて反応を停止させた。氷中にてチューブを
冷却させた後、25μlの0.2mg/ml snake venom液を加え、混合後30℃で10分間インキュベ
ーションした。インキュベーション終了後、EtOH:H２O(1:1)混合液で調製したDowex 1×8
 resin液を0.4ml加えた。混合後1時間以上室温で静置した。各チューブの上清50μlをト
ップカウント用プレートの各ウェルに移し、プレートを一晩乾燥させた。トップカウント
(トレードマーク)を用いて[３H]の放射活性(cpm)を測定した。
【０７５０】
　被験物質のＩＣ５０値（基質の加水分解を５０％阻害する濃度）を、解析機能を用いた
エクセル(マイクロソフト　エクセル２０００　ＳＲ－１)統計学パッケージで決定した。
【０７５１】
　得られた結果を表４５～表５６に示す。この結果から、一般式（１）で表される化合物
は、優れたＰＤＥ４阻害作用を有していることが確認された。
【０７５２】
　以下の表に示される構造式において、-Meはメチル基、-Etはエチル基、-OMeはメトキシ
基、-OEtはエトキシ基、-SMeはメチルチオ基を示す。
【０７５３】
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【表４５】

【０７５４】
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【表４６】

【０７５５】
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【表４７】

【０７５６】
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【表４８】

【０７５７】
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【表４９】

【０７５８】
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【表５０】

【０７５９】
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【表５１】

【０７６０】
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【表５２】

【０７６１】
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【表５３】

【０７６２】
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【表５４】

【０７６３】
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【表５５】

【０７６４】
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【表５６】

【０７６５】
　試験例２　TNF-α産生阻害活性測定
　下記試験を行い、TNF-α産生阻害作用について評価した。
【０７６６】
　(1)マウス末梢血単核球の分離
　雄性BALB/c マウス（日本チャールスリバー社製）より得たヘパリン化血液から、Lymph
olyte-M（Cedarlane Laboratories社製）を用いた比重遠心法で末梢血単核球を単離した
。末梢血単核球の生細胞数をトリパンブルー染色法で計測し、細胞培養培地（10%ウシ胎
児血清添加RPMI 1640培地）で1.25×10６個/mlに調製した。
【０７６７】
　(2)TNF-αの産生誘導
　被験物質をDMSOに溶解した後、被験物質溶液を細胞培養培地で希釈して用いた。96-wel
lプレートのウェルに各種濃度に調製した被験物質溶液20μl、末梢血単核球懸濁液160μl
を加えて30分間前培養した後、E.coli（血清型055:B5）由来のリポポリサッカライド（LP
S）溶液20μl(最終濃度1μg/ml)を添加してTNF-αの産生を誘導した。その後、37℃で5時
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間培養し、各ウェルより培養上清を回収した。
【０７６８】
　(3)TNF-α濃度の測定
　培養上清中のTNF-α濃度をELISA法(OptEIA(トレードマーク) Set Mouse TNF-α、BD Ph
armingen社)にて測定した。被験物質のＩＣ５０値（ＴＮＦ－αの生成を５０％阻害する
濃度）を、解析機能を用いたエクセル(マイクロソフト　エクセル２０００　ＳＲ－１)統
計学パッケージで決定した。
【０７６９】
　得られた結果を表５７に示す。
【０７７０】
【表５７】
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