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【手続補正書】
【提出日】令和2年10月27日(2020.10.27)
【手続補正１】
【補正対象書類名】特許請求の範囲
【補正対象項目名】全文
【補正方法】変更
【補正の内容】
【特許請求の範囲】
【請求項１】
　脂肪性肝疾患を処置することを、それを必要とする対象に行うための組成物であって、
（ａ）式（ＩＸ）
【化２０６５】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
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Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
【化２０６６】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
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－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２０６７】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
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Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化２０６８】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２０６９】

、
【化２０７０】

または

【化２０７１】

であり；
Ａｒは、

【化２０７２】

、

【化２０７３】

、
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【化２０７４】

、

【化２０７５】

または
【化２０７６】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
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【化２０７７】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２０７８】

、
【化２０７９】

または
【化２０８０】

であり；
Ａｒは、

【化２０８１】

、
【化２０８２】

、

【化２０８３】
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、
【化２０８４】

または
【化２０８５】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２０８６】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
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【化２０８７】

、
【化２０８８】

または
【化２０８９】

であり；
Ａｒは、
【化２０９０】

、
【化２０９１】

、
【化２０９２】

、
【化２０９３】

または
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【化２０９４】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが

【化２０９５】

であるとき、Ａｒは

【化２０９６】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：

【化２０９７】

（ＸＶ）
（式中、
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Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化２０９８】

、
【化２０９９】

または
【化２１００】

であり；
Ａｒは、
【化２１０１】

、
【化２１０２】

、
【化２１０３】

、



(13) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

【化２１０４】

または

【化２１０５】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２１０６】

であるとき、Ａｒは

【化２１０７】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２１０８】
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（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２１０９】

、
【化２１１０】

または

【化２１１１】

であり；
Ａｒは、

【化２１１２】

、
【化２１１３】

、

【化２１１４】

、

【化２１１５】
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または
【化２１１６】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
【化２１１７】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２１１８】

、
【化２１１９】

または
【化２１２０】
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であり；
Ａｒは、
【化２１２１】

、
【化２１２２】

、
【化２１２３】

、
【化２１２４】

または
【化２１２５】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２１２６】

であるとき、Ａｒは
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【化２１２７】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：

【化２１２８】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２１２９】

、

【化２１３０】

または
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【化２１３１】

であり；
Ａｒは、

【化２１３２】

、

【化２１３３】

、

【化２１３４】

、

【化２１３５】

または

【化２１３６】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２１３７】
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であるとき、Ａｒは
【化２１３８】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：

【化２１３９】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、
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【化２１４０】

、

【化２１４１】

、

【化２１４２】

、

【化２１４３】

または
【化２１４４】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
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（ｌ）式（ＸＸ）：
【化２１４５】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２１４６】

、
【化２１４７】

または
【化２１４８】

であり；
Ａｒは、
【化２１４９】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素



(22) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化２１５０】

（ＸＩ）
式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を含む、組
成物。
【請求項２】
　前記脂肪性肝疾患が、非アルコール性脂肪性肝疾患（ＮＡＦＬＤ）及び非アルコール性
脂肪性肝炎（ＮＡＳＨ）から選択される、請求項１に記載の組成物。
【請求項３】
　前記脂肪性肝疾患が、非アルコール性脂肪性肝炎（ＮＡＳＨ）である、請求項１または
２に記載の組成物。
【請求項４】
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＩＸ）、（Ｘ）、（ＸＩＩ）、（ＸＩＶ）、（Ｘ
Ｖ）または（ＸＸ）を有する、請求項１～３のいずれか一項に記載の組成物。
【請求項５】
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＩＸ）を有する、請求項１～４のいずれか一項に
記載の組成物。
【請求項６】
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（Ｘ）を有する、請求項１～４のいずれか一項に記
載の組成物。
【請求項７】
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＸＩＩ）を有する、請求項１～４のいずれか一項
に記載の組成物。
【請求項８】
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　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＸＩＶ）を有する、請求項１～４のいずれか一項
に記載の組成物。
【請求項９】
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＸＶ）を有する、請求項１～４のいずれか一項に
記載の組成物。
【請求項１０】
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＸＸ）を有する、請求項１～４のいずれか一項に
記載の組成物。
【請求項１１】
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、
【化２１５１】

から選択される、請求項１～４のいずれか一項に記載の組成物。
【請求項１２】
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、
【化２１５２】

から選択される、請求項１～４のいずれか一項に記載の組成物。
【請求項１３】
　非アルコール性脂肪性肝炎（ＮＡＳＨ）を処置するための組成物であって、
（ａ）式（ＩＸ）
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【化２１５３】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
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【化２１５４】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２１５５】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化２１５６】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２１５７】

、
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【化２１５８】

または
【化２１５９】

であり；
Ａｒは、
【化２１６０】

、

【化２１６１】

、
【化２１６２】

、
【化２１６３】

または

【化２１６４】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化２１６５】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２１６６】

、
【化２１６７】

または
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【化２１６８】

であり；
Ａｒは、

【化２１６９】

、

【化２１７０】

、

【化２１７１】

、

【化２１７２】

または

【化２１７３】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２１７４】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２１７５】

、
【化２１７６】

または

【化２１７７】

であり；
Ａｒは、

【化２１７８】
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、
【化２１７９】

、

【化２１８０】

、
【化２１８１】

または
【化２１８２】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２１８３】

であるとき、Ａｒは
【化２１８４】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化２１８５】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化２１８６】

、

【化２１８７】

または
【化２１８８】

であり；
Ａｒは、
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【化２１８９】

、

【化２１９０】

、

【化２１９１】

、

【化２１９２】

または
【化２１９３】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２１９４】

であるとき、Ａｒは

【化２１９５】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２１９６】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２１９７】

、
【化２１９８】

または

【化２１９９】

であり；
Ａｒは、

【化２２００】
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、
【化２２０１】

、

【化２２０２】

、
【化２２０３】

または
【化２２０４】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化２２０５】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２２０６】

、

【化２２０７】

または

【化２２０８】

であり；
Ａｒは、

【化２２０９】

、

【化２２１０】

、
【化２２１１】

、
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【化２２１２】

または

【化２２１３】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２２１４】

であるとき、Ａｒは

【化２２１５】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化２２１６】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２２１７】

、
【化２２１８】

または

【化２２１９】

であり；
Ａｒは、

【化２２２０】

、

【化２２２１】

、

【化２２２２】
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、
【化２２２３】

または
【化２２２４】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２２２５】

であるとき、Ａｒは
【化２２２６】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化２２２７】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化２２２８】

、
【化２２２９】

、
【化２２３０】

、
【化２２３１】

または
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【化２２３２】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化２２３３】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２２３４】

、
【化２２３５】

または

【化２２３６】

であり；
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Ａｒは、
【化２２３７】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化２２３８】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を含む、組



(43) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

成物。
【請求項１４】
　非アルコール性脂肪性肝疾患（ＮＡＦＬＤ）を処置するための組成物であって、
（ａ）式（ＩＸ）
【化２２３９】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
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【化２２４０】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２２４１】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化２２４２】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２２４３】

、
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【化２２４４】

または
【化２２４５】

であり；
Ａｒは、
【化２２４６】

、

【化２２４７】

、
【化２２４８】

、
【化２２４９】

または

【化２２５０】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化２２５１】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２２５２】

、
【化２２５３】

または
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【化２２５４】

であり；
Ａｒは、

【化２２５５】

、

【化２２５６】

、

【化２２５７】

、

【化２２５８】

または

【化２２５９】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２２６０】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２２６１】

、
【化２２６２】

または

【化２２６３】

であり；
Ａｒは、

【化２２６４】
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、
【化２２６５】

、

【化２２６６】

、
【化２２６７】

または
【化２２６８】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２２６９】

であるとき、Ａｒは
【化２２７０】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化２２７１】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化２２７２】

、

【化２２７３】

または
【化２２７４】

であり；
Ａｒは、
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【化２２７５】

、

【化２２７６】

、

【化２２７７】

、

【化２２７８】

または
【化２２７９】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２２８０】

であるとき、Ａｒは

【化２２８１】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２２８２】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２２８３】

、
【化２２８４】

または

【化２２８５】

であり；
Ａｒは、

【化２２８６】
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、
【化２２８７】

、

【化２２８８】

、
【化２２８９】

または
【化２２９０】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化２２９１】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２２９２】

、

【化２２９３】

または

【化２２９４】

であり；
Ａｒは、

【化２２９５】

、

【化２２９６】

、
【化２２９７】

、
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【化２２９８】

または

【化２２９９】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２３００】

であるとき、Ａｒは

【化２３０１】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化２３０２】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２３０３】

、
【化２３０４】

または

【化２３０５】

であり；
Ａｒは、

【化２３０６】

、

【化２３０７】

、

【化２３０８】
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、
【化２３０９】

または
【化２３１０】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２３１１】

であるとき、Ａｒは
【化２３１２】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化２３１３】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化２３１４】

、
【化２３１５】

、
【化２３１６】

、
【化２３１７】

または
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【化２３１８】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化２３１９】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２３２０】

、
【化２３２１】

または

【化２３２２】

であり；



(61) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

Ａｒは、
【化２３２３】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化２３２４】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を含む、組
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成物。
【請求項１５】
　メタボリックシンドロームを処置するための組成物であって、
（ａ）式（ＩＸ）
【化２３２５】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
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【化２３２６】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２３２７】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化２３２８】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２３２９】

、
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【化２３３０】

または
【化２３３１】

であり；
Ａｒは、
【化２３３２】

、

【化２３３３】

、
【化２３３４】

、
【化２３３５】

または

【化２３３６】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化２３３７】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２３３８】

、
【化２３３９】

または
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【化２３４０】

であり；
Ａｒは、

【化２３４１】

、

【化２３４２】

、

【化２３４３】

、

【化２３４４】

または

【化２３４５】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２３４６】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２３４７】

、
【化２３４８】

または

【化２３４９】

であり；
Ａｒは、

【化２３５０】
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、
【化２３５１】

、

【化２３５２】

、
【化２３５３】

または
【化２３５４】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２３５５】

であるとき、Ａｒは
【化２３５６】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化２３５７】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化２３５８】

、

【化２３５９】

または
【化２３６０】

であり；
Ａｒは、
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【化２３６１】

、

【化２３６２】

、

【化２３６３】

、

【化２３６４】

または
【化２３６５】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２３６６】

であるとき、Ａｒは

【化２３６７】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２３６８】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２３６９】

、
【化２３７０】

または

【化２３７１】

であり；
Ａｒは、

【化２３７２】
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、
【化２３７３】

、

【化２３７４】

、
【化２３７５】

または
【化２３７６】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化２３７７】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２３７８】

、

【化２３７９】

または

【化２３８０】

であり；
Ａｒは、

【化２３８１】

、

【化２３８２】

、
【化２３８３】

、
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【化２３８４】

または

【化２３８５】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２３８６】

であるとき、Ａｒは

【化２３８７】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化２３８８】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２３８９】

、
【化２３９０】

または

【化２３９１】

であり；
Ａｒは、

【化２３９２】

、

【化２３９３】

、

【化２３９４】
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、
【化２３９５】

または
【化２３９６】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２３９７】

であるとき、Ａｒは
【化２３９８】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化２３９９】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化２４００】

、
【化２４０１】

、
【化２４０２】

、
【化２４０３】

または
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【化２４０４】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化２４０５】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２４０６】

、
【化２４０７】

または

【化２４０８】

であり；
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Ａｒは、
【化２４０９】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化２４１０】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を含む、組
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成物。
【請求項１６】
　肝硬変を処置するための組成物であって、
（ａ）式（ＩＸ）
【化２４１１】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
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【化２４１２】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２４１３】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化２４１４】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２４１５】

、
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【化２４１６】

または
【化２４１７】

であり；
Ａｒは、
【化２４１８】

、

【化２４１９】

、
【化２４２０】

、
【化２４２１】

または

【化２４２２】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化２４２３】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２４２４】

、
【化２４２５】

または
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【化２４２６】

であり；
Ａｒは、

【化２４２７】

、

【化２４２８】

、

【化２４２９】

、

【化２４３０】

または

【化２４３１】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；



(87) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２４３２】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２４３３】

、
【化２４３４】

または

【化２４３５】

であり；
Ａｒは、

【化２４３６】
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、
【化２４３７】

、

【化２４３８】

、
【化２４３９】

または
【化２４４０】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２４４１】

であるとき、Ａｒは
【化２４４２】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化２４４３】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化２４４４】

、

【化２４４５】

または
【化２４４６】

であり；
Ａｒは、
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【化２４４７】

、

【化２４４８】

、

【化２４４９】

、

【化２４５０】

または
【化２４５１】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２４５２】

であるとき、Ａｒは

【化２４５３】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２４５４】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２４５５】

、
【化２４５６】

または

【化２４５７】

であり；
Ａｒは、

【化２４５８】
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、
【化２４５９】

、

【化２４６０】

、
【化２４６１】

または
【化２４６２】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化２４６３】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２４６４】

、

【化２４６５】

または

【化２４６６】

であり；
Ａｒは、

【化２４６７】

、

【化２４６８】

、
【化２４６９】

、
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【化２４７０】

または

【化２４７１】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２４７２】

であるとき、Ａｒは

【化２４７３】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化２４７４】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２４７５】

、
【化２４７６】

または

【化２４７７】

であり；
Ａｒは、

【化２４７８】

、

【化２４７９】

、

【化２４８０】
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、
【化２４８１】

または
【化２４８２】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２４８３】

であるとき、Ａｒは
【化２４８４】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化２４８５】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化２４８６】

、
【化２４８７】

、
【化２４８８】

、
【化２４８９】

または
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【化２４９０】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化２４９１】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２４９２】

、
【化２４９３】

または

【化２４９４】

であり；
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Ａｒは、
【化２４９５】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化２４９６】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を含む、組
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成物。
【請求項１７】
　肝線維症を処置するための組成物であって、
（ａ）式（ＩＸ）
【化２４９７】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
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【化２４９８】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２４９９】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化２５００】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２５０１】

、
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【化２５０２】

または
【化２５０３】

であり；
Ａｒは、
【化２５０４】

、

【化２５０５】

、
【化２５０６】

、
【化２５０７】

または

【化２５０８】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化２５０９】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２５１０】

、
【化２５１１】

または
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【化２５１２】

であり；
Ａｒは、

【化２５１３】

、

【化２５１４】

、

【化２５１５】

、

【化２５１６】

または

【化２５１７】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２５１８】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２５１９】

、
【化２５２０】

または

【化２５２１】

であり；
Ａｒは、

【化２５２２】
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、
【化２５２３】

、

【化２５２４】

、
【化２５２５】

または
【化２５２６】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２５２７】

であるとき、Ａｒは
【化２５２８】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化２５２９】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化２５３０】

、

【化２５３１】

または
【化２５３２】

であり；
Ａｒは、
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【化２５３３】

、

【化２５３４】

、

【化２５３５】

、

【化２５３６】

または
【化２５３７】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２５３８】

であるとき、Ａｒは

【化２５３９】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２５４０】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２５４１】

、
【化２５４２】

または

【化２５４３】

であり；
Ａｒは、

【化２５４４】
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、
【化２５４５】

、

【化２５４６】

、
【化２５４７】

または
【化２５４８】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化２５４９】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２５５０】

、

【化２５５１】

または

【化２５５２】

であり；
Ａｒは、

【化２５５３】

、

【化２５５４】

、
【化２５５５】

、
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【化２５５６】

または

【化２５５７】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２５５８】

であるとき、Ａｒは

【化２５５９】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化２５６０】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２５６１】

、
【化２５６２】

または

【化２５６３】

であり；
Ａｒは、

【化２５６４】

、

【化２５６５】

、

【化２５６６】
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、
【化２５６７】

または
【化２５６８】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２５６９】

であるとき、Ａｒは
【化２５７０】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化２５７１】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化２５７２】

、
【化２５７３】

、
【化２５７４】

、
【化２５７５】

または
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【化２５７６】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化２５７７】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２５７８】

、
【化２５７９】

または

【化２５８０】

であり；
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Ａｒは、
【化２５８１】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化２５８２】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を含む、組
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成物。
【請求項１８】
　肝臓癌を処置するための組成物であって、
（ａ）式（ＩＸ）
【化２５８３】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：



(120) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

【化２５８４】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２５８５】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化２５８６】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２５８７】

、
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【化２５８８】

または
【化２５８９】

であり；
Ａｒは、
【化２５９０】

、

【化２５９１】

、
【化２５９２】

、
【化２５９３】

または

【化２５９４】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化２５９５】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２５９６】

、
【化２５９７】

または
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【化２５９８】

であり；
Ａｒは、

【化２５９９】

、

【化２６００】

、

【化２６０１】

、

【化２６０２】

または

【化２６０３】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２６０４】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２６０５】

、
【化２６０６】

または

【化２６０７】

であり；
Ａｒは、

【化２６０８】
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、
【化２６０９】

、

【化２６１０】

、
【化２６１１】

または
【化２６１２】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２６１３】

であるとき、Ａｒは
【化２６１４】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化２６１５】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化２６１６】

、

【化２６１７】

または
【化２６１８】

であり；
Ａｒは、
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【化２６１９】

、

【化２６２０】

、

【化２６２１】

、

【化２６２２】

または
【化２６２３】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２６２４】

であるとき、Ａｒは

【化２６２５】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２６２６】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２６２７】

、
【化２６２８】

または

【化２６２９】

であり；
Ａｒは、

【化２６３０】
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、
【化２６３１】

、

【化２６３２】

、
【化２６３３】

または
【化２６３４】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化２６３５】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２６３６】

、

【化２６３７】

または

【化２６３８】

であり；
Ａｒは、

【化２６３９】

、

【化２６４０】

、
【化２６４１】

、
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【化２６４２】

または

【化２６４３】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２６４４】

であるとき、Ａｒは

【化２６４５】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化２６４６】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２６４７】

、
【化２６４８】

または

【化２６４９】

であり；
Ａｒは、

【化２６５０】

、

【化２６５１】

、

【化２６５２】
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、
【化２６５３】

または
【化２６５４】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２６５５】

であるとき、Ａｒは
【化２６５６】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化２６５７】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化２６５８】

、
【化２６５９】

、
【化２６６０】

、
【化２６６１】

または
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【化２６６２】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化２６６３】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２６６４】

、
【化２６６５】

または

【化２６６６】

であり；
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Ａｒは、
【化２６６７】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化２６６８】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を含む、組
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成物。
【請求項１９】
　インターロイキン１ベータ（ＩＬ１β）レベルが上昇している疾患または状態を処置す
るための組成物であって、
（ａ）式（ＩＸ）
【化２６６９】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：



(139) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

【化２６７０】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２６７１】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化２６７２】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２６７３】

、
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【化２６７４】

または
【化２６７５】

であり；
Ａｒは、
【化２６７６】

、

【化２６７７】

、
【化２６７８】

、
【化２６７９】

または

【化２６８０】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化２６８１】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２６８２】

、
【化２６８３】

または
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【化２６８４】

であり；
Ａｒは、

【化２６８５】

、

【化２６８６】

、

【化２６８７】

、

【化２６８８】

または

【化２６８９】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２６９０】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２６９１】

、
【化２６９２】

または

【化２６９３】

であり；
Ａｒは、

【化２６９４】
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、
【化２６９５】

、

【化２６９６】

、
【化２６９７】

または
【化２６９８】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２６９９】

であるとき、Ａｒは
【化２７００】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化２７０１】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化２７０２】

、

【化２７０３】

または
【化２７０４】

であり；
Ａｒは、
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【化２７０５】

、

【化２７０６】

、

【化２７０７】

、

【化２７０８】

または
【化２７０９】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２７１０】

であるとき、Ａｒは

【化２７１１】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２７１２】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２７１３】

、
【化２７１４】

または

【化２７１５】

であり；
Ａｒは、

【化２７１６】
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、
【化２７１７】

、

【化２７１８】

、
【化２７１９】

または
【化２７２０】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化２７２１】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２７２２】

、

【化２７２３】

または

【化２７２４】

であり；
Ａｒは、

【化２７２５】

、

【化２７２６】

、
【化２７２７】

、
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【化２７２８】

または

【化２７２９】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２７３０】

であるとき、Ａｒは

【化２７３１】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化２７３２】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２７３３】

、
【化２７３４】

または

【化２７３５】

であり；
Ａｒは、

【化２７３６】

、

【化２７３７】

、

【化２７３８】
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、
【化２７３９】

または
【化２７４０】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２７４１】

であるとき、Ａｒは
【化２７４２】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化２７４３】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化２７４４】

、
【化２７４５】

、
【化２７４６】

、
【化２７４７】

または
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【化２７４８】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化２７４９】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２７５０】

、
【化２７５１】

または

【化２７５２】

であり；
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Ａｒは、
【化２７５３】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化２７５４】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を含む、組
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成物。
【請求項２０】
　ヘルパーＴ細胞（Ｔｈ）レベルが上昇している疾患または状態を処置するための組成物
であって、
（ａ）式（ＩＸ）
【化２７５５】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
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【化２７５６】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２７５７】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化２７５８】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２７５９】

、
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【化２７６０】

または
【化２７６１】

であり；
Ａｒは、
【化２７６２】

、

【化２７６３】

、
【化２７６４】

、
【化２７６５】

または

【化２７６６】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化２７６７】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２７６８】

、
【化２７６９】

または
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【化２７７０】

であり；
Ａｒは、

【化２７７１】

、

【化２７７２】

、

【化２７７３】

、

【化２７７４】

または

【化２７７５】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２７７６】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２７７７】

、
【化２７７８】

または

【化２７７９】

であり；
Ａｒは、

【化２７８０】
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、
【化２７８１】

、

【化２７８２】

、
【化２７８３】

または
【化２７８４】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２７８５】

であるとき、Ａｒは
【化２７８６】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化２７８７】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化２７８８】

、

【化２７８９】

または
【化２７９０】

であり；
Ａｒは、
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【化２７９１】

、

【化２７９２】

、

【化２７９３】

、

【化２７９４】

または
【化２７９５】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２７９６】

であるとき、Ａｒは

【化２７９７】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２７９８】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２７９９】

、
【化２８００】

または

【化２８０１】

であり；
Ａｒは、

【化２８０２】
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、
【化２８０３】

、

【化２８０４】

、
【化２８０５】

または
【化２８０６】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化２８０７】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２８０８】

、

【化２８０９】

または

【化２８１０】

であり；
Ａｒは、

【化２８１１】

、

【化２８１２】

、
【化２８１３】

、
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【化２８１４】

または

【化２８１５】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２８１６】

であるとき、Ａｒは

【化２８１７】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化２８１８】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２８１９】

、
【化２８２０】

または

【化２８２１】

であり；
Ａｒは、

【化２８２２】

、

【化２８２３】

、

【化２８２４】
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、
【化２８２５】

または
【化２８２６】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２８２７】

であるとき、Ａｒは
【化２８２８】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化２８２９】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化２８３０】

、
【化２８３１】

、
【化２８３２】

、
【化２８３３】

または
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【化２８３４】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化２８３５】

（ＸＸ）
式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２８３６】

、
【化２８３７】

または

【化２８３８】

であり；
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Ａｒは、
【化２８３９】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化２８４０】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を含む、組
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成物。
【請求項２１】
　制御性Ｔ細胞（Ｔｒｅｇ）が減少または抑制されている疾患または状態を処置するため
の組成物であって、
（ａ）式（ＩＸ）
【化２８４１】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
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【化２８４２】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２８４３】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化２８４４】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２８４５】

、
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【化２８４６】

または
【化２８４７】

であり；
Ａｒは、
【化２８４８】

、

【化２８４９】

、
【化２８５０】

、
【化２８５１】

または

【化２８５２】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化２８５３】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２８５４】

、
【化２８５５】

または



(181) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

【化２８５６】

であり；
Ａｒは、

【化２８５７】

、

【化２８５８】

、

【化２８５９】

、

【化２８６０】

または

【化２８６１】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２８６２】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２８６３】

、
【化２８６４】

または

【化２８６５】

であり；
Ａｒは、

【化２８６６】



(183) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

、
【化２８６７】

、

【化２８６８】

、
【化２８６９】

または
【化２８７０】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２８７１】

であるとき、Ａｒは
【化２８７２】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化２８７３】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化２８７４】

、

【化２８７５】

または
【化２８７６】

であり；
Ａｒは、



(185) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

【化２８７７】

、

【化２８７８】

、

【化２８７９】

、

【化２８８０】

または
【化２８８１】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２８８２】

であるとき、Ａｒは

【化２８８３】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２８８４】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２８８５】

、
【化２８８６】

または

【化２８８７】

であり；
Ａｒは、

【化２８８８】
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、
【化２８８９】

、

【化２８９０】

、
【化２８９１】

または
【化２８９２】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化２８９３】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２８９４】

、

【化２８９５】

または

【化２８９６】

であり；
Ａｒは、

【化２８９７】

、

【化２８９８】

、
【化２８９９】

、
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【化２９００】

または

【化２９０１】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２９０２】

であるとき、Ａｒは

【化２９０３】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化２９０４】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２９０５】

、
【化２９０６】

または

【化２９０７】

であり；
Ａｒは、

【化２９０８】

、

【化２９０９】

、

【化２９１０】
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、
【化２９１１】

または
【化２９１２】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２９１３】

であるとき、Ａｒは
【化２９１４】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化２９１５】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化２９１６】

、
【化２９１７】

、
【化２９１８】

、
【化２９１９】

または
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【化２９２０】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化２９２１】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２９２２】

、
【化２９２３】

または

【化２９２４】

であり；
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Ａｒは、
【化２９２５】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化２９２６】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を含む、組
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成物。
【請求項２２】
　確立された非アルコール性脂肪性肝炎（ＮＡＳＨ）を逆転させるための組成物であって
、
（ａ）式（ＩＸ）
【化２９２７】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
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【化２９２８】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２９２９】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化２９３０】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２９３１】

、
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【化２９３２】

または
【化２９３３】

であり；
Ａｒは、
【化２９３４】

、

【化２９３５】

、
【化２９３６】

、
【化２９３７】

または

【化２９３８】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化２９３９】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２９４０】

、
【化２９４１】

または
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【化２９４２】

であり；
Ａｒは、

【化２９４３】

、

【化２９４４】

、

【化２９４５】

、

【化２９４６】

または

【化２９４７】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２９４８】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２９４９】

、
【化２９５０】

または

【化２９５１】

であり；
Ａｒは、

【化２９５２】
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、
【化２９５３】

、

【化２９５４】

、
【化２９５５】

または
【化２９５６】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２９５７】

であるとき、Ａｒは
【化２９５８】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化２９５９】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化２９６０】

、

【化２９６１】

または
【化２９６２】

であり；
Ａｒは、
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【化２９６３】

、

【化２９６４】

、

【化２９６５】

、

【化２９６６】

または
【化２９６７】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２９６８】

であるとき、Ａｒは

【化２９６９】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２９７０】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２９７１】

、
【化２９７２】

または

【化２９７３】

であり；
Ａｒは、

【化２９７４】
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、
【化２９７５】

、

【化２９７６】

、
【化２９７７】

または
【化２９７８】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化２９７９】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２９８０】

、

【化２９８１】

または

【化２９８２】

であり；
Ａｒは、

【化２９８３】

、

【化２９８４】

、
【化２９８５】

、
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【化２９８６】

または

【化２９８７】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２９８８】

であるとき、Ａｒは

【化２９８９】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化２９９０】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２９９１】

、
【化２９９２】

または

【化２９９３】

であり；
Ａｒは、

【化２９９４】

、

【化２９９５】

、

【化２９９６】
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、
【化２９９７】

または
【化２９９８】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２９９９】

であるとき、Ａｒは
【化３０００】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化３００１】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化３００２】

、
【化３００３】

、
【化３００４】

、
【化３００５】

または
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【化３００６】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化３００７】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化３００８】

、
【化３００９】

または

【化３０１０】

であり；
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Ａｒは、
【化３０１１】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化３０１２】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を含む、組
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成物。
【請求項２３】
　線維症遺伝子発現を低下させるための組成物であって、
（ａ）式（ＩＸ）
【化３０１３】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
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【化３０１４】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化３０１５】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化３０１６】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化３０１７】

、
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【化３０１８】

または
【化３０１９】

であり；
Ａｒは、
【化３０２０】

、

【化３０２１】

、
【化３０２２】

、
【化３０２３】

または

【化３０２４】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化３０２５】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化３０２６】

、
【化３０２７】

または
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【化３０２８】

であり；
Ａｒは、

【化３０２９】

、

【化３０３０】

、

【化３０３１】

、

【化３０３２】

または

【化３０３３】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化３０３４】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化３０３５】

、
【化３０３６】

または

【化３０３７】

であり；
Ａｒは、

【化３０３８】
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、
【化３０３９】

、

【化３０４０】

、
【化３０４１】

または
【化３０４２】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化３０４３】

であるとき、Ａｒは
【化３０４４】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化３０４５】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化３０４６】

、

【化３０４７】

または
【化３０４８】

であり；
Ａｒは、
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【化３０４９】

、

【化３０５０】

、

【化３０５１】

、

【化３０５２】

または
【化３０５３】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化３０５４】

であるとき、Ａｒは

【化３０５５】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化３０５６】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化３０５７】

、
【化３０５８】

または

【化３０５９】

であり；
Ａｒは、

【化３０６０】
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、
【化３０６１】

、

【化３０６２】

、
【化３０６３】

または
【化３０６４】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化３０６５】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化３０６６】

、

【化３０６７】

または

【化３０６８】

であり；
Ａｒは、

【化３０６９】

、

【化３０７０】

、
【化３０７１】

、



(227) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

【化３０７２】

または

【化３０７３】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化３０７４】

であるとき、Ａｒは

【化３０７５】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化３０７６】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化３０７７】

、
【化３０７８】

または

【化３０７９】

であり；
Ａｒは、

【化３０８０】

、

【化３０８１】

、

【化３０８２】



(229) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

、
【化３０８３】

または
【化３０８４】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化３０８５】

であるとき、Ａｒは
【化３０８６】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化３０８７】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化３０８８】

、
【化３０８９】

、
【化３０９０】

、
【化３０９１】

または
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【化３０９２】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化３０９３】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化３０９４】

、
【化３０９５】

または

【化３０９６】

であり；
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Ａｒは、
【化３０９７】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化３０９８】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を含む、組
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成物。
【請求項２４】
　皮膚線維症を処置するための組成物であって、
（ａ）式（ＩＸ）
【化３０９９】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
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【化３１００】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化３１０１】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化３１０２】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化３１０３】

、
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【化３１０４】

または
【化３１０５】

であり；
Ａｒは、
【化３１０６】

、

【化３１０７】

、
【化３１０８】

、
【化３１０９】

または

【化３１１０】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化３１１１】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化３１１２】

、
【化３１１３】

または
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【化３１１４】

であり；
Ａｒは、

【化３１１５】

、

【化３１１６】

、

【化３１１７】

、

【化３１１８】

または

【化３１１９】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化３１２０】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化３１２１】

、
【化３１２２】

または

【化３１２３】

であり；
Ａｒは、

【化３１２４】
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、
【化３１２５】

、

【化３１２６】

、
【化３１２７】

または
【化３１２８】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化３１２９】

であるとき、Ａｒは
【化３１３０】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化３１３１】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化３１３２】

、

【化３１３３】

または
【化３１３４】

であり；
Ａｒは、
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【化３１３５】

、

【化３１３６】

、

【化３１３７】

、

【化３１３８】

または
【化３１３９】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化３１４０】

であるとき、Ａｒは

【化３１４１】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化３１４２】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化３１４３】

、
【化３１４４】

または

【化３１４５】

であり；
Ａｒは、

【化３１４６】
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、
【化３１４７】

、

【化３１４８】

、
【化３１４９】

または
【化３１５０】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化３１５１】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化３１５２】

、

【化３１５３】

または

【化３１５４】

であり；
Ａｒは、

【化３１５５】

、

【化３１５６】

、
【化３１５７】

、
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【化３１５８】

または

【化３１５９】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化３１６０】

であるとき、Ａｒは

【化３１６１】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化３１６２】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化３１６３】

、
【化３１６４】

または

【化３１６５】

であり；
Ａｒは、

【化３１６６】

、

【化３１６７】

、

【化３１６８】
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、
【化３１６９】

または
【化３１７０】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化３１７１】

であるとき、Ａｒは
【化３１７２】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化３１７３】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化３１７４】

、
【化３１７５】

、
【化３１７６】

、
【化３１７７】

または
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【化３１７８】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化３１７９】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化３１８０】

、
【化３１８１】

または

【化３１８２】

であり；
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Ａｒは、
【化３１８３】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化３１８４】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を含む、組
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成物。
【請求項２５】
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＩＸ）、（Ｘ）、（ＸＩＩ）、（ＸＩＶ）、（Ｘ
Ｖ）または（ＸＸ）を有する、請求項１３～２４のいずれか一項に記載の組成物。
【請求項２６】
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＩＸ）を有する、請求項１３～２４のいずれか一
項に記載の組成物。
【請求項２７】
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（Ｘ）を有する、請求項１３～２４のいずれか一項
に記載の組成物。
【請求項２８】
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＸＩＩ）を有する、請求項１３～２４のいずれか
一項に記載の組成物。
【請求項２９】
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＸＩＶ）を有する、請求項１３～２４のいずれか
一項に記載の組成物。
【請求項３０】
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＸＶ）を有する、請求項１３～２４のいずれか一
項に記載の組成物。
【請求項３１】
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＸＸ）を有する、請求項１３～２４のいずれか一
項に記載の組成物。
【請求項３２】
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、
【化３１８５】

から選択される、請求項１３～２４のいずれか一項に記載の組成物。
【請求項３３】
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、
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【化３１８６】

から選択される、請求項１３～２４のいずれか一項に記載の組成物。
【請求項３４】
　前記疾患または状態が、家族性地中海熱（ＦＭＦ）、化膿性関節炎、壊疽性膿皮症、ざ
瘡（ＰＡＰＡ）、クリオピリン関連周期熱症候群（ＣＡＰＳ）、高ＩｇＤ症候群（ＨＩＤ
Ｓ）、成人及び若年スチル病、シュニッツラー症候群、ＴＮＦ受容体関連周期性症候群（
ＴＲＡＰＳ）、ブラウ症候群、スウィート症候群、ＩＬ－１受容体拮抗分子欠損症（ＤＩ
ＲＡ）、再発性特発性心膜炎、マクロファージ活性化症候群（ＭＡＳ）、蕁麻疹様血管炎
、抗合成酵素症候群、再発性軟骨炎、ベーチェット病、エルドハイム・チェスター症候群
（組織球症）、滑膜炎、ざ瘡、膿疱症、骨化症、骨炎（ＳＡＰＨＯ）、関節リウマチ、周
期熱、アフタ性口内炎、咽頭炎、リンパ節炎症候群（ＰＦＡＰＡ）、尿酸結晶性関節炎（
痛風）、２型糖尿病、くすぶり型多発性骨髄腫、心筋梗塞後心不全、骨関節炎、輸血関連
急性肺障害、人工呼吸器誘発肺損傷、特発性を含む肺線維症、慢性閉塞性肺疾患、ならび
に喘息から選択される、請求項１９に記載の組成物。
【請求項３５】
　前記疾患または状態が、乾癬、関節リウマチ、多発性硬化症、強直性脊椎炎、炎症性腸
疾患、喘息、腫瘍形成及び移植拒絶反応から選択される、請求項２０または２１に記載の
組成物。
【請求項３６】
　前記上昇したヘルパーＴ細胞が、Ｔｈ１、Ｔｈ２、Ｔｈ９またはＴｈ１７である、請求
項２０に記載の組成物。
【請求項３７】
　前記上昇したヘルパーＴ細胞が、Ｔ１７である、請求項３６に記載の組成物。
【請求項３８】
　Ｔｒｅｇ細胞が抑制されている、請求項２１に記載の組成物。
【請求項３９】
　前記非アルコール性脂肪性肝炎を処置することが、確立された非アルコール性脂肪性肝
炎の少なくとも１つの症状を逆転させることを含む、請求項１３に記載の組成物。
【請求項４０】
　前記非アルコール性脂肪性肝炎を処置することが、非アルコール性脂肪性肝炎の少なく
とも１つの症状の進行を防ぐことを含む、請求項１３に記載の組成物。
【請求項４１】
　前記症状が、ＡＳＴレベルの上昇、ＡＬＴレベルの上昇、肝臓トリグリセリドレベルの
上昇、コレステロールレベルの上昇、肝脂肪化、肝炎症、肝臓風船化、肝線維化及びＮＡ
ＦＬＤ活動性スコアから選択される、請求項３９または４０に記載の組成物。
【手続補正２】
【補正対象書類名】明細書
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【補正対象項目名】０１２８
【補正方法】変更
【補正の内容】
【０１２８】
　様々な態様において, 構造（Ｉ）、（ＩＩ）、（ＩＩＩ）、（ＩＶ）、（Ｖ）、（ＶＩ
）、（ＶＩＩ）、（ＶＩＩＩ）、（ＩＸ）、（Ｘ）、（ＸＩ）を有する化合物または表１
に記載するような化合物を、皮膚線維症を処置するための医薬品の製造に使用することが
できる。更なる態様において、構造（Ｉ）、（ＩＩ）、（ＩＩＩ）、（ＩＶ）、（Ｖ）、
（ＶＩ）、（ＶＩＩ）、（ＶＩＩＩ）、（ＩＸ）、（Ｘ）、（ＸＩ）を有する化合物また
は表１に記載するような化合物を、皮膚線維症を処置するために使用することができる。
　特定の実施形態では、例えば、以下が提供される：
（項目１）
　脂肪性肝疾患を処置することを、それを必要とする対象に行う方法であって、前記対象
に、
（ａ）式（ＩＸ）
【化２０６５】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；



(255) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
【化２０６６】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ
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－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２０６７】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：

【化２０６８】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
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【化２０６９】

、
【化２０７０】

または
【化２０７１】

であり；
Ａｒは、
【化２０７２】

、
【化２０７３】

、
【化２０７４】

、
【化２０７５】

または
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【化２０７６】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：

【化２０７７】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２０７８】

、
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【化２０７９】

または
【化２０８０】

であり；
Ａｒは、
【化２０８１】

、

【化２０８２】

、
【化２０８３】

、
【化２０８４】

または

【化２０８５】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２０８６】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２０８７】

、

【化２０８８】

または

【化２０８９】

であり；
Ａｒは、
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【化２０９０】

、

【化２０９１】

、

【化２０９２】

、

【化２０９３】

または
【化２０９４】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２０９５】

であるとき、Ａｒは

【化２０９６】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：

【化２０９７】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、

【化２０９８】

、
【化２０９９】

または
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【化２１００】

であり；
Ａｒは、

【化２１０１】

、

【化２１０２】

、

【化２１０３】

、

【化２１０４】

または

【化２１０５】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２１０６】
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であるとき、Ａｒは
【化２１０７】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２１０８】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２１０９】

、
【化２１１０】

または

【化２１１１】

であり；
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Ａｒは、
【化２１１２】

、
【化２１１３】

、

【化２１１４】

、
【化２１１５】

または
【化２１１６】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
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Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
【化２１１７】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２１１８】

、
【化２１１９】

または
【化２１２０】

であり；
Ａｒは、
【化２１２１】

、
【化２１２２】

、
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【化２１２３】

、

【化２１２４】

または
【化２１２５】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２１２６】

であるとき、Ａｒは
【化２１２７】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４
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アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化２１２８】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２１２９】

、
【化２１３０】

または
【化２１３１】

であり；
Ａｒは、

【化２１３２】

、
【化２１３３】
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、
【化２１３４】

、
【化２１３５】

または
【化２１３６】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２１３７】

であるとき、Ａｒは
【化２１３８】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
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Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
【化２１３９】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、
【化２１４０】

、
【化２１４１】

、
【化２１４２】

、
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【化２１４３】

または

【化２１４４】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：
【化２１４５】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２１４６】

、
【化２１４７】
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または
【化２１４８】

であり；
Ａｒは、

【化２１４９】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化２１５０】

（ＸＩ）
式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応



(273) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を投与する
ことを含む、方法。
（項目２）
　前記脂肪性肝疾患が、非アルコール性脂肪性肝疾患（ＮＡＦＬＤ）及び非アルコール性
脂肪性肝炎（ＮＡＳＨ）から選択される、項目１に記載の方法。
（項目３）
　前記脂肪性肝疾患が、非アルコール性脂肪性肝炎（ＮＡＳＨ）である、項目１または２
に記載の方法。
（項目４）
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＩＸ）、（Ｘ）、（ＸＩＩ）、（ＸＩＶ）、（Ｘ
Ｖ）または（ＸＸ）を有する、項目１～３のいずれか一項に記載の方法。
（項目５）
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＩＸ）を有する、項目１～４のいずれか一項に記
載の方法。
（項目６）
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（Ｘ）を有する、項目１～４のいずれか一項に記載
の方法。
（項目７）
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＸＩＩ）を有する、項目１～４のいずれか一項に
記載の方法。
（項目８）
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＸＩＶ）を有する、項目１～４のいずれか一項に
記載の方法。
（項目９）
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＸＶ）を有する、項目１～４のいずれか一項に記
載の方法。
（項目１０）
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＸＸ）を有する、項目１～４のいずれか一項に記
載の方法。
（項目１１）
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、
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【化２１５１】

から選択される、項目１～４のいずれか一項に記載の方法。
（項目１２）
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、

【化２１５２】

から選択される、項目１～４のいずれか一項に記載の方法。
（項目１３）
　非アルコール性脂肪性肝炎（ＮＡＳＨ）を処置する方法であって、それを必要とする対
象に、
（ａ）式（ＩＸ）

【化２１５３】

（ＩＸ）
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（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
【化２１５４】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
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Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２１５５】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化２１５６】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２１５７】

、
【化２１５８】

または
【化２１５９】

であり；
Ａｒは、
【化２１６０】

、
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【化２１６１】

、
【化２１６２】

、

【化２１６３】

または

【化２１６４】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
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Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化２１６５】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２１６６】

、
【化２１６７】

または
【化２１６８】

であり；
Ａｒは、
【化２１６９】

、
【化２１７０】

、
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【化２１７１】

、

【化２１７２】

または
【化２１７３】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２１７４】
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（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２１７５】

、
【化２１７６】

または
【化２１７７】

であり；
Ａｒは、

【化２１７８】

、
【化２１７９】

、

【化２１８０】

、
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【化２１８１】

または

【化２１８２】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２１８３】

であるとき、Ａｒは

【化２１８４】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
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【化２１８５】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、

【化２１８６】

、

【化２１８７】

または
【化２１８８】

であり；
Ａｒは、
【化２１８９】

、
【化２１９０】

、
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【化２１９１】

、

【化２１９２】

または
【化２１９３】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２１９４】

であるとき、Ａｒは
【化２１９５】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
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（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２１９６】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２１９７】

、
【化２１９８】

または
【化２１９９】

であり；
Ａｒは、

【化２２００】

、
【化２２０１】

、

【化２２０２】
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、
【化２２０３】

または
【化２２０４】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
【化２２０５】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２２０６】

、
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【化２２０７】

または
【化２２０８】

であり；
Ａｒは、
【化２２０９】

、

【化２２１０】

、
【化２２１１】

、
【化２２１２】

または

【化２２１３】
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であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２２１４】

であるとき、Ａｒは

【化２２１５】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：

【化２２１６】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２２１７】
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、
【化２２１８】

または

【化２２１９】

であり；
Ａｒは、

【化２２２０】

、

【化２２２１】

、

【化２２２２】

、

【化２２２３】

または

【化２２２４】
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であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２２２５】

であるとき、Ａｒは

【化２２２６】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
【化２２２７】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
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ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、
【化２２２８】

、
【化２２２９】

、
【化２２３０】

、
【化２２３１】

または
【化２２３２】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
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Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：
【化２２３３】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２２３４】

、

【化２２３５】

または

【化２２３６】

であり；
Ａｒは、
【化２２３７】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
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員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化２２３８】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を投与する
ことを含む、方法。
（項目１４）
　非アルコール性脂肪性肝疾患（ＮＡＦＬＤ）を処置する方法であって、それを必要とす
る対象に、
（ａ）式（ＩＸ）
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【化２２３９】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
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【化２２４０】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２２４１】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化２２４２】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２２４３】

、
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【化２２４４】

または
【化２２４５】

であり；
Ａｒは、
【化２２４６】

、

【化２２４７】

、
【化２２４８】

、
【化２２４９】

または

【化２２５０】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化２２５１】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２２５２】

、
【化２２５３】

または
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【化２２５４】

であり；
Ａｒは、

【化２２５５】

、

【化２２５６】

、

【化２２５７】

、

【化２２５８】

または

【化２２５９】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２２６０】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２２６１】

、
【化２２６２】

または

【化２２６３】

であり；
Ａｒは、

【化２２６４】
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、
【化２２６５】

、

【化２２６６】

、
【化２２６７】

または
【化２２６８】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２２６９】

であるとき、Ａｒは
【化２２７０】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化２２７１】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化２２７２】

、

【化２２７３】

または
【化２２７４】

であり；
Ａｒは、
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【化２２７５】

、

【化２２７６】

、

【化２２７７】

、

【化２２７８】

または
【化２２７９】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２２８０】

であるとき、Ａｒは

【化２２８１】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２２８２】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２２８３】

、
【化２２８４】

または

【化２２８５】

であり；
Ａｒは、

【化２２８６】
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、
【化２２８７】

、

【化２２８８】

、
【化２２８９】

または
【化２２９０】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化２２９１】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２２９２】

、

【化２２９３】

または

【化２２９４】

であり；
Ａｒは、

【化２２９５】

、

【化２２９６】

、
【化２２９７】

、
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【化２２９８】

または

【化２２９９】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２３００】

であるとき、Ａｒは

【化２３０１】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化２３０２】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２３０３】

、
【化２３０４】

または

【化２３０５】

であり；
Ａｒは、

【化２３０６】

、

【化２３０７】

、

【化２３０８】
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、
【化２３０９】

または
【化２３１０】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２３１１】

であるとき、Ａｒは
【化２３１２】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化２３１３】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化２３１４】

、
【化２３１５】

、
【化２３１６】

、
【化２３１７】

または
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【化２３１８】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化２３１９】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２３２０】

、
【化２３２１】

または

【化２３２２】

であり；
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Ａｒは、
【化２３２３】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化２３２４】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を投与する
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ことを含む、方法。
（項目１５）
　メタボリックシンドロームを処置する方法であって、それを必要とする対象に、
（ａ）式（ＩＸ）
【化２３２５】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
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【化２３２６】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２３２７】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化２３２８】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２３２９】

、
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【化２３３０】

または
【化２３３１】

であり；
Ａｒは、
【化２３３２】

、

【化２３３３】

、
【化２３３４】

、
【化２３３５】

または

【化２３３６】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化２３３７】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２３３８】

、
【化２３３９】

または
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【化２３４０】

であり；
Ａｒは、

【化２３４１】

、

【化２３４２】

、

【化２３４３】

、

【化２３４４】

または

【化２３４５】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２３４６】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２３４７】

、
【化２３４８】

または

【化２３４９】

であり；
Ａｒは、

【化２３５０】
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、
【化２３５１】

、

【化２３５２】

、
【化２３５３】

または
【化２３５４】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２３５５】

であるとき、Ａｒは
【化２３５６】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化２３５７】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化２３５８】

、

【化２３５９】

または
【化２３６０】

であり；
Ａｒは、
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【化２３６１】

、

【化２３６２】

、

【化２３６３】

、

【化２３６４】

または
【化２３６５】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２３６６】

であるとき、Ａｒは

【化２３６７】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２３６８】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２３６９】

、
【化２３７０】

または

【化２３７１】

であり；
Ａｒは、

【化２３７２】
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、
【化２３７３】

、

【化２３７４】

、
【化２３７５】

または
【化２３７６】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化２３７７】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２３７８】

、

【化２３７９】

または

【化２３８０】

であり；
Ａｒは、

【化２３８１】

、

【化２３８２】

、
【化２３８３】

、
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【化２３８４】

または

【化２３８５】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２３８６】

であるとき、Ａｒは

【化２３８７】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化２３８８】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２３８９】

、
【化２３９０】

または

【化２３９１】

であり；
Ａｒは、

【化２３９２】

、

【化２３９３】

、

【化２３９４】
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、
【化２３９５】

または
【化２３９６】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２３９７】

であるとき、Ａｒは
【化２３９８】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化２３９９】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化２４００】

、
【化２４０１】

、
【化２４０２】

、
【化２４０３】

または
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【化２４０４】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化２４０５】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２４０６】

、
【化２４０７】

または

【化２４０８】

であり；
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Ａｒは、
【化２４０９】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化２４１０】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を投与する
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ことを含む、方法。
（項目１６）
　肝硬変を処置する方法であって、それを必要とする対象に、
（ａ）式（ＩＸ）
【化２４１１】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
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【化２４１２】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２４１３】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化２４１４】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２４１５】

、
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【化２４１６】

または
【化２４１７】

であり；
Ａｒは、
【化２４１８】

、

【化２４１９】

、
【化２４２０】

、
【化２４２１】

または

【化２４２２】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化２４２３】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２４２４】

、
【化２４２５】

または
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【化２４２６】

であり；
Ａｒは、

【化２４２７】

、

【化２４２８】

、

【化２４２９】

、

【化２４３０】

または

【化２４３１】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２４３２】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２４３３】

、
【化２４３４】

または

【化２４３５】

であり；
Ａｒは、

【化２４３６】



(339) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

、
【化２４３７】

、

【化２４３８】

、
【化２４３９】

または
【化２４４０】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２４４１】

であるとき、Ａｒは
【化２４４２】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化２４４３】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化２４４４】

、

【化２４４５】

または
【化２４４６】

であり；
Ａｒは、
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【化２４４７】

、

【化２４４８】

、

【化２４４９】

、

【化２４５０】

または
【化２４５１】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２４５２】

であるとき、Ａｒは

【化２４５３】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２４５４】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２４５５】

、
【化２４５６】

または

【化２４５７】

であり；
Ａｒは、

【化２４５８】



(343) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

、
【化２４５９】

、

【化２４６０】

、
【化２４６１】

または
【化２４６２】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化２４６３】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２４６４】

、

【化２４６５】

または

【化２４６６】

であり；
Ａｒは、

【化２４６７】

、

【化２４６８】

、
【化２４６９】

、



(345) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

【化２４７０】

または

【化２４７１】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２４７２】

であるとき、Ａｒは

【化２４７３】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化２４７４】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２４７５】

、
【化２４７６】

または

【化２４７７】

であり；
Ａｒは、

【化２４７８】

、

【化２４７９】

、

【化２４８０】
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、
【化２４８１】

または
【化２４８２】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２４８３】

であるとき、Ａｒは
【化２４８４】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化２４８５】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化２４８６】

、
【化２４８７】

、
【化２４８８】

、
【化２４８９】

または
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【化２４９０】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化２４９１】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２４９２】

、
【化２４９３】

または

【化２４９４】

であり；



(350) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

Ａｒは、
【化２４９５】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化２４９６】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を投与する
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ことを含む、方法。
（項目１７）
　肝線維症を処置する方法であって、それを必要とする対象に、
（ａ）式（ＩＸ）
【化２４９７】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
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【化２４９８】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２４９９】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化２５００】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２５０１】

、
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【化２５０２】

または
【化２５０３】

であり；
Ａｒは、
【化２５０４】

、

【化２５０５】

、
【化２５０６】

、
【化２５０７】

または

【化２５０８】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化２５０９】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２５１０】

、
【化２５１１】

または



(356) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

【化２５１２】

であり；
Ａｒは、

【化２５１３】

、

【化２５１４】

、

【化２５１５】

、

【化２５１６】

または

【化２５１７】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２５１８】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２５１９】

、
【化２５２０】

または

【化２５２１】

であり；
Ａｒは、

【化２５２２】
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、
【化２５２３】

、

【化２５２４】

、
【化２５２５】

または
【化２５２６】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２５２７】

であるとき、Ａｒは
【化２５２８】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化２５２９】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化２５３０】

、

【化２５３１】

または
【化２５３２】

であり；
Ａｒは、
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【化２５３３】

、

【化２５３４】

、

【化２５３５】

、

【化２５３６】

または
【化２５３７】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２５３８】

であるとき、Ａｒは

【化２５３９】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２５４０】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２５４１】

、
【化２５４２】

または

【化２５４３】

であり；
Ａｒは、

【化２５４４】
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、
【化２５４５】

、

【化２５４６】

、
【化２５４７】

または
【化２５４８】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化２５４９】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２５５０】

、

【化２５５１】

または

【化２５５２】

であり；
Ａｒは、

【化２５５３】

、

【化２５５４】

、
【化２５５５】

、
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【化２５５６】

または

【化２５５７】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２５５８】

であるとき、Ａｒは

【化２５５９】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化２５６０】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２５６１】

、
【化２５６２】

または

【化２５６３】

であり；
Ａｒは、

【化２５６４】

、

【化２５６５】

、

【化２５６６】
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、
【化２５６７】

または
【化２５６８】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２５６９】

であるとき、Ａｒは
【化２５７０】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化２５７１】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化２５７２】

、
【化２５７３】

、
【化２５７４】

、
【化２５７５】

または
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【化２５７６】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化２５７７】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２５７８】

、
【化２５７９】

または

【化２５８０】

であり；
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Ａｒは、
【化２５８１】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化２５８２】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を投与する
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ことを含む、方法。
（項目１８）
　肝臓癌を処置する方法であって、それを必要とする対象に、
（ａ）式（ＩＸ）
【化２５８３】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
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【化２５８４】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２５８５】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化２５８６】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２５８７】

、
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【化２５８８】

または
【化２５８９】

であり；
Ａｒは、
【化２５９０】

、

【化２５９１】

、
【化２５９２】

、
【化２５９３】

または

【化２５９４】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化２５９５】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２５９６】

、
【化２５９７】

または
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【化２５９８】

であり；
Ａｒは、

【化２５９９】

、

【化２６００】

、

【化２６０１】

、

【化２６０２】

または

【化２６０３】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２６０４】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２６０５】

、
【化２６０６】

または

【化２６０７】

であり；
Ａｒは、

【化２６０８】
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、
【化２６０９】

、

【化２６１０】

、
【化２６１１】

または
【化２６１２】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２６１３】

であるとき、Ａｒは
【化２６１４】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化２６１５】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化２６１６】

、

【化２６１７】

または
【化２６１８】

であり；
Ａｒは、
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【化２６１９】

、

【化２６２０】

、

【化２６２１】

、

【化２６２２】

または
【化２６２３】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２６２４】

であるとき、Ａｒは

【化２６２５】



(380) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２６２６】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２６２７】

、
【化２６２８】

または

【化２６２９】

であり；
Ａｒは、

【化２６３０】
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、
【化２６３１】

、

【化２６３２】

、
【化２６３３】

または
【化２６３４】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化２６３５】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２６３６】

、

【化２６３７】

または

【化２６３８】

であり；
Ａｒは、

【化２６３９】

、

【化２６４０】

、
【化２６４１】

、
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【化２６４２】

または

【化２６４３】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２６４４】

であるとき、Ａｒは

【化２６４５】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または



(384) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化２６４６】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２６４７】

、
【化２６４８】

または

【化２６４９】

であり；
Ａｒは、

【化２６５０】

、

【化２６５１】

、

【化２６５２】
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、
【化２６５３】

または
【化２６５４】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２６５５】

であるとき、Ａｒは
【化２６５６】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化２６５７】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化２６５８】

、
【化２６５９】

、
【化２６６０】

、
【化２６６１】

または
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【化２６６２】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化２６６３】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２６６４】

、
【化２６６５】

または

【化２６６６】

であり；
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Ａｒは、
【化２６６７】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化２６６８】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を投与する
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ことを含む、方法。
（項目１９）
　インターロイキン１ベータ（ＩＬ１β）レベルが上昇している疾患または状態を処置す
る方法であって、それを必要とする対象に、
（ａ）式（ＩＸ）
【化２６６９】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
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【化２６７０】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２６７１】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化２６７２】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２６７３】

、
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【化２６７４】

または
【化２６７５】

であり；
Ａｒは、
【化２６７６】

、

【化２６７７】

、
【化２６７８】

、
【化２６７９】

または

【化２６８０】



(393) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化２６８１】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２６８２】

、
【化２６８３】

または



(394) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

【化２６８４】

であり；
Ａｒは、

【化２６８５】

、

【化２６８６】

、

【化２６８７】

、

【化２６８８】

または

【化２６８９】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２６９０】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２６９１】

、
【化２６９２】

または

【化２６９３】

であり；
Ａｒは、

【化２６９４】
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、
【化２６９５】

、

【化２６９６】

、
【化２６９７】

または
【化２６９８】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２６９９】

であるとき、Ａｒは
【化２７００】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化２７０１】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化２７０２】

、

【化２７０３】

または
【化２７０４】

であり；
Ａｒは、
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【化２７０５】

、

【化２７０６】

、

【化２７０７】

、

【化２７０８】

または
【化２７０９】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２７１０】

であるとき、Ａｒは

【化２７１１】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２７１２】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２７１３】

、
【化２７１４】

または

【化２７１５】

であり；
Ａｒは、

【化２７１６】
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、
【化２７１７】

、

【化２７１８】

、
【化２７１９】

または
【化２７２０】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化２７２１】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２７２２】

、

【化２７２３】

または

【化２７２４】

であり；
Ａｒは、

【化２７２５】

、

【化２７２６】

、
【化２７２７】

、
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【化２７２８】

または

【化２７２９】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２７３０】

であるとき、Ａｒは

【化２７３１】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化２７３２】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２７３３】

、
【化２７３４】

または

【化２７３５】

であり；
Ａｒは、

【化２７３６】

、

【化２７３７】

、

【化２７３８】
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、
【化２７３９】

または
【化２７４０】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２７４１】

であるとき、Ａｒは
【化２７４２】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化２７４３】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化２７４４】

、
【化２７４５】

、
【化２７４６】

、
【化２７４７】

または
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【化２７４８】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化２７４９】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２７５０】

、
【化２７５１】

または

【化２７５２】

であり；



(407) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

Ａｒは、
【化２７５３】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化２７５４】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を投与する
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ことを含む、方法。
（項目２０）
　ヘルパーＴ細胞（Ｔｈ）レベルが上昇している疾患または状態を処置する方法であって
、それを必要とする対象に、
（ａ）式（ＩＸ）
【化２７５５】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
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【化２７５６】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２７５７】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化２７５８】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２７５９】

、
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【化２７６０】

または
【化２７６１】

であり；
Ａｒは、
【化２７６２】

、

【化２７６３】

、
【化２７６４】

、
【化２７６５】

または

【化２７６６】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化２７６７】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２７６８】

、
【化２７６９】

または
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【化２７７０】

であり；
Ａｒは、

【化２７７１】

、

【化２７７２】

、

【化２７７３】

、

【化２７７４】

または

【化２７７５】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２７７６】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２７７７】

、
【化２７７８】

または

【化２７７９】

であり；
Ａｒは、

【化２７８０】
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、
【化２７８１】

、

【化２７８２】

、
【化２７８３】

または
【化２７８４】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２７８５】

であるとき、Ａｒは
【化２７８６】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化２７８７】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化２７８８】

、

【化２７８９】

または
【化２７９０】

であり；
Ａｒは、
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【化２７９１】

、

【化２７９２】

、

【化２７９３】

、

【化２７９４】

または
【化２７９５】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２７９６】

であるとき、Ａｒは

【化２７９７】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２７９８】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２７９９】

、
【化２８００】

または

【化２８０１】

であり；
Ａｒは、

【化２８０２】
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、
【化２８０３】

、

【化２８０４】

、
【化２８０５】

または
【化２８０６】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化２８０７】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２８０８】

、

【化２８０９】

または

【化２８１０】

であり；
Ａｒは、

【化２８１１】

、

【化２８１２】

、
【化２８１３】

、
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【化２８１４】

または

【化２８１５】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２８１６】

であるとき、Ａｒは

【化２８１７】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化２８１８】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２８１９】

、
【化２８２０】

または

【化２８２１】

であり；
Ａｒは、

【化２８２２】

、

【化２８２３】

、

【化２８２４】
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、
【化２８２５】

または
【化２８２６】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２８２７】

であるとき、Ａｒは
【化２８２８】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化２８２９】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化２８３０】

、
【化２８３１】

、
【化２８３２】

、
【化２８３３】

または
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【化２８３４】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化２８３５】

（ＸＸ）
式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２８３６】

、
【化２８３７】

または

【化２８３８】

であり；
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Ａｒは、
【化２８３９】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化２８４０】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を投与する
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ことを含む、方法。
（項目２１）
　制御性Ｔ細胞（Ｔｒｅｇ）が減少または抑制されている疾患または状態を処置する方法
であって、それを必要とする対象に、
（ａ）式（ＩＸ）
【化２８４１】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
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【化２８４２】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２８４３】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化２８４４】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２８４５】

、
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【化２８４６】

または
【化２８４７】

であり；
Ａｒは、
【化２８４８】

、

【化２８４９】

、
【化２８５０】

、
【化２８５１】

または

【化２８５２】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化２８５３】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２８５４】

、
【化２８５５】

または
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【化２８５６】

であり；
Ａｒは、

【化２８５７】

、

【化２８５８】

、

【化２８５９】

、

【化２８６０】

または

【化２８６１】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２８６２】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２８６３】

、
【化２８６４】

または

【化２８６５】

であり；
Ａｒは、

【化２８６６】
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、
【化２８６７】

、

【化２８６８】

、
【化２８６９】

または
【化２８７０】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２８７１】

であるとき、Ａｒは
【化２８７２】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化２８７３】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化２８７４】

、

【化２８７５】

または
【化２８７６】

であり；
Ａｒは、
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【化２８７７】

、

【化２８７８】

、

【化２８７９】

、

【化２８８０】

または
【化２８８１】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２８８２】

であるとき、Ａｒは

【化２８８３】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２８８４】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２８８５】

、
【化２８８６】

または

【化２８８７】

であり；
Ａｒは、

【化２８８８】
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、
【化２８８９】

、

【化２８９０】

、
【化２８９１】

または
【化２８９２】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化２８９３】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２８９４】

、

【化２８９５】

または

【化２８９６】

であり；
Ａｒは、

【化２８９７】

、

【化２８９８】

、
【化２８９９】

、



(440) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

【化２９００】

または

【化２９０１】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２９０２】

であるとき、Ａｒは

【化２９０３】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化２９０４】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２９０５】

、
【化２９０６】

または

【化２９０７】

であり；
Ａｒは、

【化２９０８】

、

【化２９０９】

、

【化２９１０】
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、
【化２９１１】

または
【化２９１２】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２９１３】

であるとき、Ａｒは
【化２９１４】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化２９１５】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化２９１６】

、
【化２９１７】

、
【化２９１８】

、
【化２９１９】

または



(444) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

【化２９２０】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化２９２１】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２９２２】

、
【化２９２３】

または

【化２９２４】

であり；
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Ａｒは、
【化２９２５】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化２９２６】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を投与する
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ことを含む、方法。
（項目２２）
　確立された非アルコール性脂肪性肝炎（ＮＡＳＨ）を逆転させる方法であって、それを
必要とする対象に、
（ａ）式（ＩＸ）
【化２９２７】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
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【化２９２８】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化２９２９】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化２９３０】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２９３１】

、
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【化２９３２】

または
【化２９３３】

であり；
Ａｒは、
【化２９３４】

、

【化２９３５】

、
【化２９３６】

、
【化２９３７】

または

【化２９３８】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化２９３９】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２９４０】

、
【化２９４１】

または
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【化２９４２】

であり；
Ａｒは、

【化２９４３】

、

【化２９４４】

、

【化２９４５】

、

【化２９４６】

または

【化２９４７】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化２９４８】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２９４９】

、
【化２９５０】

または

【化２９５１】

であり；
Ａｒは、

【化２９５２】
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、
【化２９５３】

、

【化２９５４】

、
【化２９５５】

または
【化２９５６】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２９５７】

であるとき、Ａｒは
【化２９５８】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に



(454) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化２９５９】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化２９６０】

、

【化２９６１】

または
【化２９６２】

であり；
Ａｒは、
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【化２９６３】

、

【化２９６４】

、

【化２９６５】

、

【化２９６６】

または
【化２９６７】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２９６８】

であるとき、Ａｒは

【化２９６９】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化２９７０】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化２９７１】

、
【化２９７２】

または

【化２９７３】

であり；
Ａｒは、

【化２９７４】
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、
【化２９７５】

、

【化２９７６】

、
【化２９７７】

または
【化２９７８】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化２９７９】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２９８０】

、

【化２９８１】

または

【化２９８２】

であり；
Ａｒは、

【化２９８３】

、

【化２９８４】

、
【化２９８５】

、
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【化２９８６】

または

【化２９８７】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２９８８】

であるとき、Ａｒは

【化２９８９】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化２９９０】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化２９９１】

、
【化２９９２】

または

【化２９９３】

であり；
Ａｒは、

【化２９９４】

、

【化２９９５】

、

【化２９９６】
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、
【化２９９７】

または
【化２９９８】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化２９９９】

であるとき、Ａｒは
【化３０００】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化３００１】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化３００２】

、
【化３００３】

、
【化３００４】

、
【化３００５】

または
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【化３００６】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化３００７】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化３００８】

、
【化３００９】

または

【化３０１０】

であり；
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Ａｒは、
【化３０１１】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化３０１２】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を投与する
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ことを含む、方法。
（項目２３）
　線維症遺伝子発現を低下させる方法であって、それを必要とする対象に、
（ａ）式（ＩＸ）
【化３０１３】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
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【化３０１４】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化３０１５】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化３０１６】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化３０１７】

、
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【化３０１８】

または
【化３０１９】

であり；
Ａｒは、
【化３０２０】

、

【化３０２１】

、
【化３０２２】

、
【化３０２３】

または

【化３０２４】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化３０２５】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化３０２６】

、
【化３０２７】

または
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【化３０２８】

であり；
Ａｒは、

【化３０２９】

、

【化３０３０】

、

【化３０３１】

、

【化３０３２】

または

【化３０３３】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
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各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化３０３４】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化３０３５】

、
【化３０３６】

または

【化３０３７】

であり；
Ａｒは、

【化３０３８】
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、
【化３０３９】

、

【化３０４０】

、
【化３０４１】

または
【化３０４２】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化３０４３】

であるとき、Ａｒは
【化３０４４】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化３０４５】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化３０４６】

、

【化３０４７】

または
【化３０４８】

であり；
Ａｒは、
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【化３０４９】

、

【化３０５０】

、

【化３０５１】

、

【化３０５２】

または
【化３０５３】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化３０５４】

であるとき、Ａｒは

【化３０５５】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化３０５６】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化３０５７】

、
【化３０５８】

または

【化３０５９】

であり；
Ａｒは、

【化３０６０】
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、
【化３０６１】

、

【化３０６２】

、
【化３０６３】

または
【化３０６４】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化３０６５】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化３０６６】

、

【化３０６７】

または

【化３０６８】

であり；
Ａｒは、

【化３０６９】

、

【化３０７０】

、
【化３０７１】

、
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【化３０７２】

または

【化３０７３】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化３０７４】

であるとき、Ａｒは

【化３０７５】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化３０７６】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化３０７７】

、
【化３０７８】

または

【化３０７９】

であり；
Ａｒは、

【化３０８０】

、

【化３０８１】

、

【化３０８２】
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、
【化３０８３】

または
【化３０８４】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化３０８５】

であるとき、Ａｒは
【化３０８６】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化３０８７】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化３０８８】

、
【化３０８９】

、
【化３０９０】

、
【化３０９１】

または
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【化３０９２】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化３０９３】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化３０９４】

、
【化３０９５】

または

【化３０９６】

であり；
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Ａｒは、
【化３０９７】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化３０９８】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を投与する
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ことを含む、方法。
（項目２４）
　皮膚線維症を処置する方法であって、それを必要とする対象に、
（ａ）式（ＩＸ）
【化３０９９】

（ＩＸ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－
ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－（
Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）であり、この
場合、
ｔは、０または１であり；
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｌ１は、ＣＲ２３またはＮであり；
Ｌ２は、ＣＨまたはＮであり；
Ｌ１またはＬ２のうちの少なくとも１つは、Ｎであり；
Ｒ２３は、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルである）もしくはその薬学的
に許容され得る塩；または
（ｂ）式（Ｘ）：
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【化３１００】

（Ｘ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであ
り；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｌ３は、Ｃ（Ｒ６０）２、ＯまたはＮＲ５０であり；
各Ｒ６０は、独立して、Ｈ、－ＯＨ、－ＣＮ、－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、
－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ６０１）

２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
各Ｒ５０は、独立して、Ｈ、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル
）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５環式アルキル）、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含有する－Ｃ３～Ｃ５環式アルキル、－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２、Ｃ１～Ｃ

４直鎖または分枝鎖アルキルであり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアル
キルであり、この場合、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要
に応じて含み；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２６は、独立して、－ＯＨ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アル
キル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル）、－Ｃ（Ｏ）－Ｏｔ

－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ５０１）２であり、この場合、
ｔは、０または１であり、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
ｓは、０、１または２であり；
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各Ｒ６０１及びＲ５０１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキル
であり；
ここで、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１のうちの２つは、必要に応じて
連結して環を形成しており、この場合、Ｒ２６、Ｒ６０、Ｒ５０、Ｒ５０１及びＲ６０１

のうちの２つは、２つのＲ２６、２つのＲ６０、２つのＲ５０、２つのＲ５０１または２
つのＲ６０１であってよい）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｃ）式（ＶＩ－Ｊ）
【化３１０１】

（ＶＩ－Ｊ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）－Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）－ＮＨＲ３５１、－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－Ｒ３５

１またはＳ（Ｏ）２Ｒ３５１であり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６直鎖もしくは分枝鎖アルキル、シクロアルキル、ヘテロシクリル
、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｄ）式（ＸＩＩ）：
【化３１０２】

（ＸＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化３１０３】

、
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【化３１０４】

または
【化３１０５】

であり；
Ａｒは、
【化３１０６】

、

【化３１０７】

、
【化３１０８】

、
【化３１０９】

または

【化３１１０】
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であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～
Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ６シクロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ

－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキ
ル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２５は、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＣＮ、Ｃ１～Ｃ２アルキルま
たはシクロプロピルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｅ）式（ＸＩＩＩ）：
【化３１１１】

（ＸＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化３１１２】

、
【化３１１３】

または
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【化３１１４】

であり；
Ａｒは、

【化３１１５】

、

【化３１１６】

、

【化３１１７】

、

【化３１１８】

または

【化３１１９】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；



(490) JP 2019-533714 A5 2020.12.10

各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
各Ｒ２４及びＲ２５は、独立して、Ｈ、ハロゲン、－ＣＮ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－
ＣＮ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル
）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１～Ｃ４ア
ルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各ｕは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｆ）式（ＸＩＶ）：
【化３１２０】

（ＸＩＶ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化３１２１】

、
【化３１２２】

または

【化３１２３】

であり；
Ａｒは、

【化３１２４】
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、
【化３１２５】

、

【化３１２６】

、
【化３１２７】

または
【化３１２８】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化３１２９】

であるとき、Ａｒは
【化３１３０】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
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応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）ｔ－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（Ｃ３～Ｃ５シ
クロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｔ－（４～６員複素環）または－（Ｃ

１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
各ｔは、独立して、０または１であり；
各Ｒ２４１は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許
容され得る塩；または
（ｇ）式（ＸＶ）：
【化３１３１】

（ＸＶ）
（式中、
Ｌ３は、－ＣＨ２－、－ＣＨＲ５０－、－Ｏ－、－ＮＲ５０－、－ＮＣ（Ｏ）Ｒ５０－ま
たは－ＮＣ（Ｏ）ＯＲ５０－であり、この場合、Ｒ５０は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキルまたは４～６員複素環であり；
ｎは、１、２または３であり；
ｍは、１または２であり、ただし、ｎ＋ｍ≧３であり；
Ｌ－Ａｒは、
【化３１３２】

、

【化３１３３】

または
【化３１３４】

であり；
Ａｒは、
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【化３１３５】

、

【化３１３６】

、

【化３１３７】

、

【化３１３８】

または
【化３１３９】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化３１４０】

であるとき、Ａｒは

【化３１４１】
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ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｈ）式（ＸＶＩ）：
【化３１４２】

（ＸＶＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化３１４３】

、
【化３１４４】

または

【化３１４５】

であり；
Ａｒは、

【化３１４６】
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、
【化３１４７】

、

【化３１４８】

、
【化３１４９】

または
【化３１５０】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４及びＲ２５のそれぞれは、独立して、Ｈ、－Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはハロゲンで
ある）もしくはその薬学的に許容され得る塩；または
（ｉ）式（ＸＶＩＩ）：
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【化３１５１】

（ＸＶＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化３１５２】

、

【化３１５３】

または

【化３１５４】

であり；
Ａｒは、

【化３１５５】

、

【化３１５６】

、
【化３１５７】

、
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【化３１５８】

または

【化３１５９】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化３１６０】

であるとき、Ａｒは

【化３１６１】

ではなく；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－ＯＨ、－（Ｃ１～Ｃ４

アルキル）－Ｎ（Ｒ２４１）２、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル）、－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）ｔ－Ｏｕ－（４～６員複素環）または－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、
ｔは、０または１であり；
ｕは、０または１であり；
ただし、ｕが１であるとき、ｔは１であり；
Ｒ２４１は、ＨまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容され得る塩
；または
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（ｊ）式（ＸＶＩＩＩ）：
【化３１６２】

（ＸＶＩＩＩ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、

【化３１６３】

、
【化３１６４】

または

【化３１６５】

であり；
Ａｒは、

【化３１６６】

、

【化３１６７】

、

【化３１６８】
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、
【化３１６９】

または
【化３１７０】

であり、ただし、Ｌ－Ａｒが
【化３１７１】

であるとき、Ａｒは
【化３１７２】

ではなく；
Ｌ２は、－ＮＨＲ３５または－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ

１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロ
アリールであり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５は、－Ｃ（Ｏ）Ｒ３５１、－Ｃ（Ｏ）ＮＨＲ３５１、Ｃ（Ｏ）ＯＲ３５１またはＳ
（Ｏ）２Ｒ３５１であり、この場合、Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ６アルキル、Ｃ３～Ｃ５シク
ロアルキル、４～６員複素環、アリールまたはヘテロアリールである）もしくはその薬学
的に許容され得る塩；または
（ｋ）式（ＸＩＸ）：
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【化３１７３】

（ＸＩＸ）
（式中、
各Ｗ、Ｘ、Ｙ及びＺは、独立して、－Ｎ－または－ＣＲ２６－であり、ただし、Ｗ、Ｘ、
Ｙ及びＺのうち、－Ｎ－であるのは２つ以下であり；
各Ｒ２６は、独立して、Ｈ、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｎ
（Ｒ２７）２、－Ｓ（Ｏ）２－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、または－Ｃ（Ｏ）－（Ｃ１～Ｃ

４アルキル）であり；
各Ｒ２７は、独立して、ＨまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり、あるいは、Ｒ２７は、両方
ともＣ１～Ｃ４アルキルであり、それらが結合しているＮと一緒になって互いに連結して
、３～６員環を形成し、この場合、環は、環員の１つとして１つの酸素原子を必要に応じ
て含み、
Ａｒは、

【化３１７４】

、
【化３１７５】

、
【化３１７６】

、
【化３１７７】

または
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【化３１７８】

であり；
Ｈｅｔは、５～６員ヘテロアリールであり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合、Ｒ
１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ１１は、Ｈまたは－ＣＨ３であり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルである）もしくはその薬学的に許容さ
れ得る塩；または
（ｌ）式（ＸＸ）：

【化３１７９】

（ＸＸ）
（式中、
Ｌ－Ａｒは、
【化３１８０】

、
【化３１８１】

または

【化３１８２】

であり；
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Ａｒは、
【化３１８３】

であり；
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキ
ル）、－Ｏ－（４～６員複素環）または－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）であり、この場合
、Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に
応じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、水素、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４アルキルであり；
Ｒ３は、ＨまたはＦであり；
Ｒ２１は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキル、Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルまたは４～６
員複素環であり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ２４は、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４アルキル）－Ｏ－（Ｃ１

～Ｃ４アルキル）、－Ｏ－（Ｃ３～Ｃ５シクロアルキル）、または－Ｏ－（４～６員複素
環）であり、この場合、Ｒ２４は、１つ以上のヒドロキシルまたはハロゲンで必要に応じ
て置換されており；
Ｒ２５は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４アルキルまたはＣ３～Ｃ５シクロアルキルであり、
この場合、Ｒ２５は、１つ以上のハロゲンで必要に応じて置換されている）もしくはその
薬学的に許容され得る塩；または
（ｍ）式（ＸＩ）：
【化３１８４】

（ＸＩ）
（式中、
Ｒ１は、Ｈ、－ＣＮ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル、－Ｏ－（Ｃ３～
Ｃ５シクロアルキル）、－Ｏ－（Ｃ１～Ｃ４直鎖または分枝鎖アルキル）であり、この場
合、
Ｃ３～Ｃ５シクロアルキルは、酸素または窒素へテロ原子を必要に応じて含み；
Ｒ１がＨでも－ＣＮでもハロゲンでもないとき、Ｒ１は、１つ以上のハロゲンで必要に応
じて置換されており；
各Ｒ２は、独立して、Ｈ、ハロゲンまたはＣ１～Ｃ４直鎖もしくは分枝鎖アルキルであり
；
Ｒ３は、Ｈ、－ＯＨまたはハロゲンであり；
Ｒ２１は、シクロブチル、アゼチジン－１－イル、またはシクロプロピルであり；
Ｒ２２は、Ｈ、ハロゲン、Ｃ１～Ｃ２アルキルであり；
Ｒ３５１は、Ｃ１～Ｃ２アルキルまたはＣ２－Ｏ－（Ｃ１もしくはＣ２アルキル）である
）もしくはその薬学的に許容され得る塩の式を有する脂肪酸シンターゼ阻害剤を投与する
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ことを含む、方法。
（項目２５）
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＩＸ）、（Ｘ）、（ＸＩＩ）、（ＸＩＶ）、（Ｘ
Ｖ）または（ＸＸ）を有する、項目１３～２４のいずれか一項に記載の方法。
（項目２６）
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＩＸ）を有する、項目１３～２４のいずれか一項
に記載の方法。
（項目２７）
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（Ｘ）を有する、項目１３～２４のいずれか一項に
記載の方法。
（項目２８）
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＸＩＩ）を有する、項目１３～２４のいずれか一
項に記載の方法。
（項目２９）
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＸＩＶ）を有する、項目１３～２４のいずれか一
項に記載の方法。
（項目３０）
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＸＶ）を有する、項目１３～２４のいずれか一項
に記載の方法。
（項目３１）
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、式（ＸＸ）を有する、項目１３～２４のいずれか一項
に記載の方法。
（項目３２）
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、
【化３１８５】

から選択される、項目１３～２４のいずれか一項に記載の方法。
（項目３３）
　前記脂肪酸シンターゼ阻害剤が、
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【化３１８６】

から選択される、項目１３～２４のいずれか一項に記載の方法。
（項目３４）
　前記疾患または状態が、家族性地中海熱（ＦＭＦ）、化膿性関節炎、壊疽性膿皮症、ざ
瘡（ＰＡＰＡ）、クリオピリン関連周期熱症候群（ＣＡＰＳ）、高ＩｇＤ症候群（ＨＩＤ
Ｓ）、成人及び若年スチル病、シュニッツラー症候群、ＴＮＦ受容体関連周期性症候群（
ＴＲＡＰＳ）、ブラウ症候群、スウィート症候群、ＩＬ－１受容体拮抗分子欠損症（ＤＩ
ＲＡ）、再発性特発性心膜炎、マクロファージ活性化症候群（ＭＡＳ）、蕁麻疹様血管炎
、抗合成酵素症候群、再発性軟骨炎、ベーチェット病、エルドハイム・チェスター症候群
（組織球症）、滑膜炎、ざ瘡、膿疱症、骨化症、骨炎（ＳＡＰＨＯ）、関節リウマチ、周
期熱、アフタ性口内炎、咽頭炎、リンパ節炎症候群（ＰＦＡＰＡ）、尿酸結晶性関節炎（
痛風）、２型糖尿病、くすぶり型多発性骨髄腫、心筋梗塞後心不全、骨関節炎、輸血関連
急性肺障害、人工呼吸器誘発肺損傷、特発性を含む肺線維症、慢性閉塞性肺疾患、ならび
に喘息から選択される、項目１９に記載の方法。
（項目３５）
　前記疾患または状態が、乾癬、関節リウマチ、多発性硬化症、強直性脊椎炎、炎症性腸
疾患、喘息、腫瘍形成及び移植拒絶反応から選択される、項目２０または２１に記載の方
法。
（項目３６）
　前記上昇したヘルパーＴ細胞が、Ｔｈ１、Ｔｈ２、Ｔｈ９またはＴｈ１７である、項目
２０に記載の方法。
（項目３７）
　前記上昇したヘルパーＴ細胞が、Ｔ１７である、項目３６に記載の方法。
（項目３８）
　Ｔｒｅｇ細胞が抑制されている、項目２１に記載の方法。
（項目３９）
　前記非アルコール性脂肪性肝炎を処置することが、確立された非アルコール性脂肪性肝
炎の少なくとも１つの症状を逆転させることを含む、項目１３に記載の方法。
（項目４０）
　前記非アルコール性脂肪性肝炎を処置することが、非アルコール性脂肪性肝炎の少なく
とも１つの症状の進行を防ぐことを含む、項目１３に記載の方法。
（項目４１）
　前記症状が、ＡＳＴレベルの上昇、ＡＬＴレベルの上昇、肝臓トリグリセリドレベルの
上昇、コレステロールレベルの上昇、肝脂肪化、肝炎症、肝臓風船化、肝線維化及びＮＡ
ＦＬＤ活動性スコアから選択される、項目３９または４０に記載の方法。
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