
(57)【要約】

本発明は、尿素置換されたおよびウレタン置換されたア

シル尿素、その生理学上適合しうる塩およびその生理学

的に機能性の誘導体に関する。従って本発明は、式(Ｉ)

　　【化１】

　

　

　

　

　

　

 (式中、基は、記載された意味を有する）に関する。ま

た、本発明は、その化合物の生理学上適合しうる塩およ

びその製造方法に関する。本発明の化合物は、例えば抗

糖尿病薬としての使用に適している。
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【 特 許 請 求 の 範 囲 】
【 請 求 項 １ 】
　 式 Ｉ
【 化 １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
｛ 式 中 、 Ｗ 、 Ｘ 、 Ｙ は 、 互 い に 独 立 し て 、 Ｏ ま た は Ｓ で あ り ；
　 Ｒ 9、 Ｒ 10、 Ｒ 11、 Ｒ 12は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｎ Ｏ 2

、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2

－ Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － フ ェ ニ ル （ こ こ で
、 フ ェ ニ ル 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま
た は Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い ） 、 ま た は Ｓ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－
ア ル キ ル 、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、 Ｓ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ

6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － Ｎ Ｈ 2 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (
Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3

－ Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ レ ン 、 (Ｃ 0 － Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ
13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 (Ｃ 0 － Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｎ Ｈ － Ｃ Ｏ Ｒ 13、
Ｎ Ｈ － Ｃ Ｏ － フ ェ ニ ル 、 Ｎ Ｈ － Ｓ Ｏ 2 － フ ェ ニ ル ま た は フ ェ ニ ル （ こ こ で 、 フ ェ ニ ル 環 は
、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 1
4)(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い ） で あ り ；
　 Ｒ 13は 、 Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ
ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル ま た は (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル
キ レ ン で あ り ；
　 Ｒ 1、 Ｒ 2は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル （ こ こ で 、 ア ル キ ル は 、 Ｏ Ｈ 、
Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル ま た は Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い ） 、 ま た は Ｏ
－ (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、
Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル
キ ニ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は (Ｃ 0 － Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13で あ り ；
　 Ｒ 3、 Ｒ 4、 Ｒ 5、 Ｒ 6は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｎ Ｏ 2 、 Ｃ
Ｎ 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ
ル 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア
ル キ ニ ル 、 Ｓ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－
ア ル キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－
ア ル キ ル 〔 こ こ で 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル お よ び シ ク ロ ア ル キ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ
ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｓ Ｏ － フ ェ ニ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － フ ェ ニ ル （ こ こ で 、 フ ェ ニ ル 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ
ま た は Ｒ 13に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い ） 、 ま た は Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 1
5)、 Ｎ (Ｒ 14))(Ｒ 15)ま た は Ｃ Ｏ － ヘ テ ロ ア ル キ ル に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ
い 〕 で あ る か 、 ま た は Ｏ － Ｓ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル
キ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 Ｏ － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル （ こ こ で 、 ア リ
ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 ま た は Ｏ Ｃ Ｆ 3 に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ
て も よ い ） で あ る か 、 ま た は Ｓ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ
ル 、 Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル （ こ こ で 、 フ ェ ニ ル 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ
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Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま で 置
換 さ れ て も よ い ） で あ る か 、 ま た は Ｓ Ｏ 2 － Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ － ヘ テ ロ
ア ル キ ル 、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)ま た は ヘ テ ロ ア ル キ ル で あ り ；
　 Ｒ 14、 Ｒ 15は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル （ こ こ で 、 ア ル キ ル は 、 Ｎ (
Ｒ 13) 2 に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い ） で あ る か 、 ま た は (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ

6 )－ ア ル キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ

4 )－ ア ル キ レ ン 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ
－ (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｏ Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － フ ェ ニ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ －
フ ェ ニ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル － フ ェ ニ ル 、 Ｏ Ｈ 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ
ル 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル － フ ェ ニ ル ま た は Ｎ Ｈ 2 で あ る か ；
　 ま た は 基 Ｒ 14お よ び Ｒ 15は 、 そ れ ら が 結 合 し て い る 窒 素 原 子 と 一 緒 に な っ て Ｎ 、 Ｏ ま た
は Ｓ の 群 か ら の ２ 個 ま で の さ ら な る ヘ テ ロ 原 子 を 含 む こ と が で き る ３ ～ ７ 員 飽 和 複 素 環 式
環 を 形 成 し 、 そ の 際 、 複 素 環 式 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 オ キ ソ 、 Ｎ (Ｒ 16)(Ｒ 17)ま
た は (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル に よ っ て ３ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ く ；
　 Ｒ 16、 Ｒ 17は 、 互 い に 独 立 し て 、 Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル （ こ こ で 、 ア ル キ ル は 、 Ｎ
(Ｒ 13) 2 に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い ） で あ る か 、 ま た は (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 －
Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 －
Ｃ 4 )－ ア ル キ レ ン 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ
Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｏ Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － フ ェ ニ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ
－ フ ェ ニ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル － フ ェ ニ ル 、 Ｏ Ｈ 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル
キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル － フ ェ ニ ル ま た は Ｎ Ｈ 2 で あ り ；
　 ヘ テ ロ ア ル キ ル は 、 Ｎ 、 Ｏ ま た は Ｓ に 相 当 す る ４ 個 ま で の ヘ テ ロ 原 子 を 含 む こ と が で き
る ３ ～ ７ 員 飽 和 ま た は 三 個 ま で 不 飽 和 の 複 素 環 式 環 で あ り 、 そ の 際 、 複 素 環 式 環 は 、 全 て
の 適 当 な 位 置 で Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 オ キ ソ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 0 － Ｃ 4 )－ ア
ル キ レ ン － Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｏ Ｒ 13、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)ま た は フ ェ ニ ル (
こ こ で 、 フ ェ ニ ル は Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い )に よ っ て ３ 回 ま で 置 換 さ れ て
も よ く ；
　 Ｒ 7は 、 Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル （ こ こ で 、 ア ル キ ル は 、 Ｏ Ｒ 13ま た は Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15
)に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い ） で あ る か 、 ま た は Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1

－ Ｃ 6 )－ ア ル キ ル ま た は (Ｃ 0 － Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13で あ り ；
　 Ｒ 8は 、 Ｎ (Ｒ 18)(Ｒ 19)ま た は Ｏ Ｒ 20で あ る か ；
　 ま た は Ｒ 8お よ び Ｒ 4は 、 一 緒 に な っ て 基 － Ｎ Ｈ － Ｃ Ｏ － を 形 成 し ；
　 Ｒ 18、 Ｒ 19は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル
、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ
ル － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 1 － Ｃ

4 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー
ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ニ ル 、 ヘ テ ロ ア リ ー ル 、 ヘ テ ロ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル
、 ヘ テ ロ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル ケ ニ ル 、 ヘ テ ロ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ニ ル
〔 こ こ で 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル お よ び シ ク ロ ア ル キ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ
、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 Ｎ Ｈ － Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ
14)(Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (
Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ く 、 そ し て ア リ ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ
Ｎ 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、
(Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル
（ こ こ で 、 ア ル キ ル お よ び ア ル ケ ニ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｈ 3 、 Ｏ Ｃ Ｈ 3 ま た は Ｃ Ｎ に よ っ て
１ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い ） 、 ま た は Ｎ Ｈ － Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 1
4)(Ｒ 15)、 Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｏ － フ ェ
ニ ル 、 フ ェ ニ ル ま た は ピ リ ジ ル に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い 〕 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、
Ｃ Ｏ Ｎ － (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ － ヘ テ ロ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル ま た は Ｓ
Ｏ 2 － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル (こ こ で 、 ア リ ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )
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－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 1
4)(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い )で あ る か ；
　 ま た は 基 Ｒ 18お よ び Ｒ 19は 、 そ れ ら が 結 合 し て い る 窒 素 原 子 と 一 緒 に な っ て Ｎ 、 Ｏ ま た
は Ｓ の 群 か ら の ２ 個 ま で の さ ら な る ヘ テ ロ 原 子 を 含 む こ と が で き る ３ ～ ７ 員 飽 和 複 素 環 式
環 を 形 成 し 、 そ の 際 、 複 素 環 式 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 オ キ ソ 、 Ｎ (Ｒ 16)(Ｒ 17)ま
た は (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル に よ っ て ３ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ く ；
　 Ｒ 20は 、 (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ニ
ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル
、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0

)－ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル ケ ニ ル ま た は (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル
キ ニ ル 〔 こ こ で 、 ア リ ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 －
Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )
－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル （ こ こ で 、 ア ル キ ル お よ び ア ル ケ ニ ル は 、 Ｆ
、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｈ 3 、 Ｏ Ｃ Ｈ 3 ま た は Ｃ Ｎ に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い ） 、 ま た は Ｎ
Ｈ － Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、
Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｏ － フ ェ ニ ル 、 フ ェ ニ ル ま た は ピ リ ジ ル （ こ こ で 、 フ
ェ ニ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ ま た は (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い ） に よ
っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い 〕 で あ る ｝
の 化 合 物 お よ び そ の 生 理 学 上 許 容 し う る 塩 （ 但 し 、 基 Ｒ 6、 Ｒ 7、 Ｘ お よ び Ｒ 8が 同 時 に 、
以 下 ： Ｒ 6は 、 Ｈ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｈ 3 で あ り ； Ｒ 7は 、 Ｈ で あ り ； Ｘ は Ｏ で あ り ； Ｙ は 、
Ｏ 、 Ｓ で あ り ； Ｒ 8は 、 置 換 さ れ た ま た は 非 置 換 の Ｎ Ｈ － フ ェ ニ ル で あ る ： の 意 味 を 有 す
る 式 Ｉ の 化 合 物 は 除 く ） 。
【 請 求 項 ２ 】
　 構 造 Ｉ ａ
【 化 ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
｛ 式 中 、 １ つ 以 上 の 基 は 以 下 の 意 味 を 有 し ；
　 Ｒ 9は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｎ Ｏ 2 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル
キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 －
Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － フ ェ ニ ル （ こ こ で 、 フ ェ ニ ル 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ
、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま
で 置 換 さ れ て も よ い ） 、 ま た は Ｓ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル
、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、 Ｓ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア
ル キ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － Ｎ Ｈ 2 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－
ア ル キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－
ア ル キ レ ン 、 (Ｃ 0 － Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 (Ｃ 0 － Ｃ 6 )－
ア ル キ レ ン － Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｎ Ｈ － Ｃ Ｏ Ｒ 13、 Ｎ Ｈ － Ｃ Ｏ － フ ェ ニ ル 、 Ｎ Ｈ － Ｓ Ｏ 2 －
フ ェ ニ ル ま た は フ ェ ニ ル （ こ こ で 、 フ ェ ニ ル 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13
、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も
よ い )で あ り ；
　 Ｒ 10、 Ｒ 11、 Ｒ 12は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｎ Ｏ 2 、 Ｃ Ｎ
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、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )
－ ア ル キ ニ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － フ ェ ニ ル （ こ こ で 、 フ ェ
ニ ル 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ
Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い )、 ま た は Ｓ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ
ル 、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、 Ｓ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア
ル キ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － Ｎ Ｈ 2 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 －
Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )
－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ レ ン 、 (Ｃ 0 － Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ
Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 (Ｃ 0 － Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｎ Ｈ － Ｃ Ｏ Ｒ 13、 Ｎ Ｈ －
Ｃ Ｏ － フ ェ ニ ル 、 Ｎ Ｈ － Ｓ Ｏ 2 － フ ェ ニ ル ま た は フ ェ ニ ル （ こ こ で 、 フ ェ ニ ル 環 は 、 Ｆ 、
Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 1
5)に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い )で あ り ；
　 Ｒ 13は 、 Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ
ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル ま た は (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル
キ レ ン で あ り ；
　 Ｒ 3、 Ｒ 4、 Ｒ 5は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｎ Ｏ 2 、 Ｃ Ｎ 、
Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、
Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ
ニ ル 、 Ｓ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル
キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル
キ ル 〔 こ こ で 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル お よ び シ ク ロ ア ル キ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、
Ｂ ｒ 、 Ｓ Ｏ － フ ェ ニ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － フ ェ ニ ル （ こ こ で 、 フ ェ ニ ル 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ ま た
は Ｒ 13に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い ） 、 ま た は Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、
Ｎ (Ｒ 14))(Ｒ 15)ま た は Ｃ Ｏ － ヘ テ ロ ア ル キ ル に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い 〕
、 ま た は Ｏ － Ｓ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － Ｓ
Ｏ 2 － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 Ｏ － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル （ こ こ で 、 ア リ ー ル は 、 Ｆ 、
Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 ま た は Ｏ Ｃ Ｆ 3 に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い ） 、
ま た は Ｓ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0

)－ ア リ ー ル （ こ こ で 、 フ ェ ニ ル 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ
Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い ） 、 ま
た は Ｓ Ｏ 2 － Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ － ヘ テ ロ ア ル キ ル 、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)ま た
は ヘ テ ロ ア ル キ ル で あ り ；
　 Ｒ 6は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｎ Ｏ 2 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル
、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ
－ (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ニ ル 、 Ｓ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル
、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル
キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 〔 こ こ で 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ
ニ ル 、 ア ル キ ニ ル お よ び シ ク ロ ア ル キ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｓ Ｏ － フ ェ ニ ル 、 Ｓ Ｏ 2 －
フ ェ ニ ル （ こ こ で 、 フ ェ ニ ル 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ ま た は Ｒ 13に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い
） 、 ま た は Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 14))(Ｒ 15)ま た は Ｃ Ｏ － ヘ
テ ロ ア ル キ ル に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い 〕 、 ま た は Ｏ － Ｓ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－
ア ル キ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 Ｏ
－ (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル （ こ こ で 、 ア リ ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3

ま た は Ｏ Ｃ Ｆ 3 に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い ） 、 ま た は Ｓ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ
ル 、 Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル （ こ こ で 、 フ ェ ニ ル
環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ
(Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い ） 、 ま た は Ｓ Ｏ 2 － Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ
Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ － ヘ テ ロ ア ル キ ル 、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)ま た は ヘ テ ロ ア ル キ ル で あ り ；
　 Ｒ 14、 Ｒ 15は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (こ こ で 、 ア ル キ ル は 、 Ｎ (
Ｒ 13) 2 に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い )、 ま た は (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル
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キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル
キ レ ン 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ － (Ｃ 1 －
Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｏ Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － フ ェ ニ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ － フ ェ ニ ル
、 Ｃ Ｏ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル － フ ェ ニ ル 、 Ｏ Ｈ 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ －
(Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル － フ ェ ニ ル ま た は Ｎ Ｈ 2 で あ る か ；
　 ま た は 基 Ｒ 14お よ び Ｒ 15は 、 そ れ ら が 結 合 し て い る 窒 素 原 子 と 一 緒 に な っ て Ｎ 、 Ｏ ま た
は Ｓ の 群 か ら の ２ 個 ま で の さ ら な る ヘ テ ロ 原 子 を 含 む こ と が で き る ３ ～ ７ 員 飽 和 複 素 環 式
環 を 形 成 し 、 そ の 際 、 複 素 環 式 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 オ キ ソ 、 Ｎ (Ｒ 16)(Ｒ 17)ま
た は (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル に よ っ て ３ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ く ；
　 Ｒ 16、 Ｒ 17は 、 互 い に 独 立 し て 、 Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル (こ こ で 、 ア ル キ ル は 、 Ｎ (
Ｒ 13) 2 に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い )、 ま た は (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル
キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル
キ レ ン 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ － (Ｃ 1 －
Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｏ Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － フ ェ ニ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ － フ ェ ニ ル
、 Ｃ Ｏ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル － フ ェ ニ ル 、 Ｏ Ｈ 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ －
(Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル － フ ェ ニ ル ま た は Ｎ Ｈ 2 で あ り ；
　 ヘ テ ロ ア ル キ ル は 、 Ｎ 、 Ｏ ま た は Ｓ に 相 当 す る ４ 個 ま で の ヘ テ ロ 原 子 を 含 む こ と が で き
る ３ ～ ７ 員 飽 和 ま た は 三 個 ま で 不 飽 和 の 複 素 環 式 環 で あ り 、 そ の 際 、 複 素 環 式 環 は 、 全 て
の 適 当 な 位 置 で Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 オ キ ソ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 0 － Ｃ 4 )－ ア
ル キ レ ン － Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｏ Ｒ 13、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)ま た は フ ェ ニ ル (
こ こ で 、 フ ェ ニ ル は Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い )に よ っ て ３ 回 ま で 置 換 さ れ て
も よ く ；
　 Ｒ 8は 、 Ｎ (Ｒ 18)(Ｒ 19)ま た は Ｏ Ｒ 20で あ る か ；
　 ま た は Ｒ 8お よ び Ｒ 4は 、 一 緒 に な っ て 基 － Ｎ Ｈ － Ｃ Ｏ － を 形 成 し ；
　 Ｒ 18、 Ｒ 19は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル
、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ
ル － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 1 － Ｃ

4 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー
ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ニ ル 、 ヘ テ ロ ア リ ー ル 、 ヘ テ ロ ア リ ー ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル
、 ヘ テ ロ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル ケ ニ ル 、 ヘ テ ロ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ニ ル
〔 こ こ で 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル お よ び シ ク ロ ア ル キ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ
、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 Ｎ Ｈ － Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ
14)(Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (
Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ く 、 そ し て ア リ ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ
Ｎ 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、
(Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル
(こ こ で 、 ア ル キ ル お よ び ア ル ケ ニ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｈ 3 、 Ｏ Ｃ Ｈ 3 ま た は Ｃ Ｎ に よ っ て
１ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い )、 ま た は Ｎ Ｈ － Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 14
)(Ｒ 15)、 Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｏ － フ ェ
ニ ル 、 フ ェ ニ ル ま た は ピ リ ジ ル に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い 〕 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、
Ｃ Ｏ Ｎ － (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ － ヘ テ ロ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル ま た は Ｓ
Ｏ 2 － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル (こ こ で 、 ア リ ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )
－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 1
4)(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い )で あ る か ；
　 ま た は 基 Ｒ 18お よ び Ｒ 19は 、 そ れ ら が 結 合 し て い る 窒 素 原 子 と 一 緒 に な っ て Ｎ 、 Ｏ ま た
は Ｓ の 群 か ら の ２ 個 ま で の さ ら な る ヘ テ ロ 原 子 を 含 む こ と が で き る ３ ～ ７ 員 飽 和 複 素 環 式
環 を 形 成 し 、 そ の 際 、 複 素 環 式 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 オ キ ソ 、 Ｎ (Ｒ 16)(Ｒ 17)ま
た は (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル に よ っ て ３ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ く ；
　 Ｒ 20は 、 (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ニ
ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル
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、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0

)－ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル ケ ニ ル ま た は (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル
キ ニ ル 〔 こ こ で 、 ア リ ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 －
Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )
－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル (こ こ で 、 ア ル キ ル お よ び ア ル ケ ニ ル は 、 Ｆ
、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｈ 3 、 Ｏ Ｃ Ｈ 3 ま た は Ｃ Ｎ に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い )、 ま た は Ｎ
Ｈ － Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、
Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｏ － フ ェ ニ ル 、 フ ェ ニ ル ま た は ピ リ ジ ル (こ こ で 、 フ
ェ ニ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ ま た は (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い )に よ
っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い 〕 で あ る ｝
の 化 合 物 お よ び そ の 生 理 学 上 許 容 し う る 塩 （ 但 し 、 基 Ｒ 6お よ び Ｒ 8が 同 時 に 、 以 下 ： Ｒ 6
は 、 Ｈ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｈ 3 で あ り ； Ｒ 8は 、 置 換 さ れ た ま た は 非 置 換 の Ｎ Ｈ － フ ェ ニ ル
で あ る ： の 意 味 を 有 す る 式 Ｉ ａ の 化 合 物 は 除 く ） を 有 す る 、 請 求 項 １ に 記 載 の 式 Ｉ の 化 合
物 。
【 請 求 項 ３ 】
　 Ｒ 9、 Ｒ 10、 Ｒ 11は 、 互 い に 独 立 し て Ｆ 、 Ｃ ｌ で あ り ；
　 Ｒ 12は 、 Ｈ で あ り ；
　 Ｒ 13は 、 Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ
ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル ま た は (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル
キ レ ン で あ り ；
　 Ｒ 3、 Ｒ 4、 Ｒ 5は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13で あ り ；
　  Ｒ 6は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル
、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル
、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ニ ル 、  (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア
ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)ま た は ヘ テ ロ ア ル キ ル (こ こ で 、 ア ル キ
ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル お よ び シ ク ロ ア ル キ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(
Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い )で あ り ；
　 Ｒ 14、 Ｒ 15は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル (こ こ で 、 ア ル キ ル は 、 Ｎ (Ｒ
13) 2 に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い )で あ り ；
　 ヘ テ ロ ア ル キ ル は 、 Ｎ 、 Ｏ ま た は Ｓ に 相 当 す る ４ 個 ま で の ヘ テ ロ 原 子 を 含 む こ と が で き
る ３ ～ ７ 員 飽 和 ま た は 三 個 ま で 不 飽 和 の 複 素 環 式 環 で あ り 、 そ の 際 、 複 素 環 式 環 は 、 全 て
の 適 当 な 位 置 で Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 オ キ ソ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 0 － Ｃ 4 )－ ア
ル キ レ ン － Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｏ Ｒ 13ま た は Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)ま た は フ ェ ニ
ル (こ こ で 、 フ ェ ニ ル は Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い )に よ っ て ３ 回 ま で 置 換 さ れ
て も よ く ；
　 Ｒ 8は 、 Ｎ (Ｒ 18)(Ｒ 19)ま た は Ｏ Ｒ 20で あ る か ；
　 ま た は Ｒ 8お よ び Ｒ 4は 、 一 緒 に な っ て 基 － Ｎ Ｈ － Ｃ Ｏ － を 形 成 し ；
　 Ｒ 18、 Ｒ 19は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル
、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ
ル － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 1 － Ｃ

4 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー
ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ニ ル 、 ヘ テ ロ ア リ ー ル 、 ヘ テ ロ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル
、 ヘ テ ロ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル ケ ニ ル 、 ヘ テ ロ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ニ ル
〔 こ こ で 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル お よ び シ ク ロ ア ル キ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ
、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 Ｎ Ｈ － Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ
14)(Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (
Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ く 、 そ し て ア リ ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ
Ｎ 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、
(Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル
(こ こ で 、 ア ル キ ル お よ び ア ル ケ ニ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｈ 3 、 Ｏ Ｃ Ｈ 3 ま た は Ｃ Ｎ に よ っ て
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１ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い )、 ま た は Ｎ Ｈ － Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 14
)(Ｒ 15)、 Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｏ － フ ェ
ニ ル 、 フ ェ ニ ル ま た は ピ リ ジ ル に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い 〕 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、
Ｃ Ｏ Ｎ － (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ － ヘ テ ロ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル ま た は Ｓ
Ｏ 2 － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル （ こ こ で 、 ア リ ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )
－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 1
4)(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い )で あ る か ；
　 ま た は 基 Ｒ 18お よ び Ｒ 19は 、 そ れ ら が 結 合 し て い る 窒 素 原 子 と 一 緒 に な っ て Ｎ 、 Ｏ ま た
は Ｓ の 群 か ら の ２ 個 ま で の さ ら な る ヘ テ ロ 原 子 を 含 む こ と が で き る ３ ～ ７ 員 飽 和 複 素 環 式
環 を 形 成 し 、 そ の 際 、 複 素 環 式 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 オ キ ソ 、 Ｎ (Ｒ 16)(Ｒ 17)ま
た は (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル に よ っ て ３ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ く ；
　 Ｒ 20は 、 (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ニ
ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル
、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0

)－ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル ケ ニ ル ま た は (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル
キ ニ ル 〔 こ こ で 、 ア リ ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 －
Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )
－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル (こ こ で 、 ア ル キ ル お よ び ア ル ケ ニ ル は 、 Ｆ
、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｈ 3 、 Ｏ Ｃ Ｈ 3 ま た は Ｃ Ｎ に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い )、 ま た は Ｎ
Ｈ － Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、
Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｏ － フ ェ ニ ル 、 フ ェ ニ ル ま た は ピ リ ジ ル (こ こ で 、 フ
ェ ニ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ ま た は (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い )に よ
っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い 〕 で あ る ；
の 意 味 を 有 す る 、 請 求 項 ２ に 記 載 の 式 Ｉ ａ の 化 合 物 お よ び そ の 生 理 学 上 許 容 し う る 塩 （ 但
し 、 基 Ｒ 6お よ び Ｒ 8が 同 時 に 、 以 下 ： Ｒ 6は 、 Ｈ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｈ 3 で あ り ； Ｒ 8は 、 置
換 さ れ た ま た は 非 置 換 の Ｎ Ｈ － フ ェ ニ ル で あ る ： の 意 味 を 有 す る 式 Ｉ ａ の 化 合 物 は 除 く ）
。
【 請 求 項 ４ 】
　 Ｒ 9、 Ｒ 10、 Ｒ 11が 、 互 い に 独 立 し て Ｆ ま た は Ｃ ｌ で あ り ；
　 Ｒ 12は 、 Ｈ で あ り ；
　 Ｒ 13は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ ま た は (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル で あ り ；
　 Ｒ 1、 Ｒ 2は 、 Ｈ で あ り ；
　 Ｒ 3、 Ｒ 4、 Ｒ 5は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13で あ り ；
　 Ｒ 6は 、 Ｃ ｌ 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｏ －
(Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル (こ こ で 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 ま た は Ｃ Ｏ
Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い )で あ り ；
　 Ｒ 14、 Ｒ 15は 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル (こ こ で 、 ア ル キ ル は 、 Ｎ (Ｒ 13) 2 に よ っ て 置 換 さ
れ て も よ い )で あ る か ；
　 ま た は 基 Ｒ 14お よ び Ｒ 15は 、 そ れ ら が 結 合 し て い る 窒 素 原 子 と 一 緒 に な っ て ５ 員 飽 和 複
素 環 式 環 を 形 成 し ；
　 Ｒ 8は 、 Ｎ (Ｒ 18)(Ｒ 19)ま た は Ｏ Ｒ 20で あ り ；
　 Ｒ 18、 Ｒ 19は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル
(こ こ で 、 ア ル キ ル は 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｎ (Ｒ 13) 2 ま た は フ ェ ニ ル に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い
） 、 ま た は  (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル ま た は (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 〔 こ こ で 、 ア リ ー
ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ －  (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ

1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル  (こ こ で 、 ア ル キ ル は 、 Ｆ に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い )、
ま た は Ｏ － フ ェ ニ ル 、 フ ェ ニ ル 、 ピ リ ジ ル ま た は Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ
れ て も よ い 〕 で あ り ；
　 Ｒ 20は 、 (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ニ
ル ま た は フ ェ ニ ル （ こ こ で 、 フ ェ ニ ル は 、 Ｃ ｌ ま た は (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル に よ っ て 置 換
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さ れ て い て も よ い ） で あ る ：
の 意 味 を 有 す る 、 請 求 項 ２ ま た は ３ に 記 載 の 式 Ｉ ａ の 化 合 物 お よ び そ の 生 理 学 上 許 容 し う
る 塩 。
【 請 求 項 ５ 】
　 請 求 項 １ ～ ４ の い ず れ か １ 項 に 記 載 の 一 つ 以 上 の 化 合 物 を 含 む 医 薬 。
【 請 求 項 ６ 】
　 請 求 項 １ ～ ４ の い ず れ か １ 項 に 記 載 の 一 つ 以 上 の 化 合 物 お よ び 少 な く と も 一 つ の 他 の 活
性 成 分 を 含 む 医 薬 。
【 請 求 項 ７ 】
　 他 の 活 性 成 分 と し て は 、 抗 糖 尿 病 薬 、 血 糖 低 下 活 性 化 合 物 、 Ｈ Ｍ Ｇ Ｃ ｏ Ａ 還 元 酵 素 阻 害
剤 、 コ レ ス テ ロ ー ル 吸 収 阻 害 剤 、 Ｐ Ｐ Ａ Ｒ ガ ン マ ア ゴ ニ ス ト 、 Ｐ Ｐ Ａ Ｒ ア ル フ ァ ア ゴ ニ ス
ト 、 Ｐ Ｐ Ａ Ｒ ア ル フ ァ ／ ガ ン マ ア ゴ ニ ス ト 、 フ ィ ブ レ ー ト 、 Ｍ Ｔ Ｐ 阻 害 剤 、 胆 汁 酸 吸 収 阻
害 剤 、 Ｃ Ｅ Ｔ Ｐ 阻 害 剤 、 ポ リ マ ー 性 胆 汁 酸 吸 着 剤 、 Ｌ Ｄ Ｌ 受 容 体 誘 発 物 質 、 Ａ Ｃ Ａ Ｔ 阻 害
剤 、 抗 酸 化 剤 、 リ ポ タ ン パ ク 質 リ パ ー ゼ 阻 害 剤 、 Ａ Ｔ Ｐ ク エ ン 酸 リ ア ー ゼ 阻 害 剤 、 ス ク ア
レ ン シ ン テ タ ー ゼ 阻 害 剤 、 リ ポ タ ン パ ク 質 (ａ )ア ン タ ゴ ニ ス ト 、 リ パ ー ゼ 阻 害 剤 、 イ ン ス
リ ン 、 ス ル ホ ニ ル 尿 素 、 ビ グ ア ニ ド 、 メ グ リ チ ニ ド 、 チ ア ゾ リ ジ ン ジ オ ン 、 α － グ ル コ シ
ダ ー ゼ 阻 害 剤 、 ベ ー タ 細 胞 の Ａ Ｔ Ｐ 依 存 性 カ リ ウ ム チ ャ ネ ル に 作 用 す る 活 性 化 合 物 、 Ｃ Ａ
Ｒ Ｔ ア ゴ ニ ス ト 、 Ｎ Ｐ Ｙ ア ゴ ニ ス ト 、 Ｍ Ｃ ４ ア ゴ ニ ス ト 、 オ レ キ シ ン ア ゴ ニ ス ト 、 Ｈ ３ ア
ゴ ニ ス ト 、 Ｔ Ｎ Ｆ ア ゴ ニ ス ト 、 Ｃ Ｒ Ｆ ア ゴ ニ ス ト 、 Ｃ Ｒ Ｆ  Ｂ Ｐ ア ン タ ゴ ニ ス ト 、 ウ ロ コ
ル チ ン ア ゴ ニ ス ト 、 β ３ ア ゴ ニ ス ト 、 Ｍ Ｓ Ｈ (メ ラ ノ サ イ ト 刺 激 ホ ル モ ン )ア ゴ ニ ス ト 、 Ｃ
Ｃ Ｋ ア ゴ ニ ス ト 、 セ ロ ト ニ ン 再 摂 取 阻 害 剤 、 混 合 さ れ た セ ロ ト ニ ン お よ び ノ ル ア ド レ ナ リ
ン 作 動 性 化 合 物 、 ５ Ｈ Ｔ ア ゴ ニ ス ト 、 ボ ン ベ シ ン ア ゴ ニ ス ト 、 ガ ラ ニ ン ア ン タ ゴ ニ ス ト 、
成 長 ホ ル モ ン 、 成 長 ホ ル モ ン 放 出 化 合 物 、 Ｔ Ｒ Ｈ ア ゴ ニ ス ト 、 脱 共 役 タ ン パ ク 質 ２ ま た は
３ の モ ジ ュ レ ー タ 、 レ プ チ ン ア ゴ ニ ス ト 、 Ｄ Ａ ア ゴ ニ ス ト (ブ ロ モ ク リ プ チ ン 、 ド プ レ キ
シ ン )、 リ パ ー ゼ ／ ア ミ ラ ー ゼ 阻 害 剤 、 Ｐ Ｐ Ａ Ｒ モ ジ ュ レ ー タ 、 Ｒ Ｘ Ｒ モ ジ ュ レ ー タ ま た
は Ｔ Ｒ － β ア ゴ ニ ス ト ま た は ア ン フ ェ タ ミ ン の 一 つ 以 上 が 含 ま れ る 請 求 項 ６ に 記 載 の 医 薬
。
【 請 求 項 ８ 】
　 血 中 グ ル コ ー ス を 低 下 さ せ る 医 薬 を 製 造 す る た め の 請 求 項 １ ～ ５ の い ず れ か １ 項 に 記 載
の 化 合 物 の 使 用 。
【 請 求 項 ９ 】
　 ２ 型 糖 尿 病 を 治 療 す る 医 薬 を 製 造 す る た め の 請 求 項 １ ～ ４ の い ず れ か １ 項 に 記 載 の 化 合
物 の 使 用 。
【 請 求 項 １ ０ 】
　 脂 質 お よ び 炭 水 化 物 の 代 謝 障 害 を 治 療 す る 医 薬 を 製 造 す る た め の 請 求 項 １ ～ ４ の い ず れ
か １ 項 に 記 載 の 化 合 物 の 使 用 。
【 請 求 項 １ １ 】
　 動 脈 硬 化 症 の 発 現 を 治 療 す る 医 薬 を 製 造 す る た め の 請 求 項 １ ～ ４ の い ず れ か １ 項 に 記 載
の 化 合 物 の 使 用 。
【 請 求 項 １ ２ 】
　 イ ン ス リ ン 耐 性 を 治 療 す る 医 薬 を 製 造 す る た め の 請 求 項 １ ～ ４ の い ず れ か １ 項 に 記 載 の
化 合 物 の 使 用 。
【 請 求 項 １ ３ 】
　 活 性 成 分 を 医 薬 上 許 容 し う る 担 体 と 混 合 し 、 こ の 混 合 物 を 投 与 に 適 し た 形 態 に す る こ と
か ら な る 、 請 求 項 １ ～ ４ の い ず れ か １ 項 に 記 載 の 一 つ 以 上 の 化 合 物 を 含 む 医 薬 の 製 造 方 法
。
【 発 明 の 詳 細 な 説 明 】
【 技 術 分 野 】
【 ０ ０ ０ １ 】
　 本 発 明 は 、 尿 素 － お よ び ウ レ タ ン 置 換 さ れ た ア シ ル 尿 素 お よ び そ れ ら の 生 理 学 上 許 容 し
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う る 塩 お よ び 生 理 学 的 に 機 能 性 の 誘 導 体 に 関 す る 。
【 背 景 技 術 】
【 ０ ０ ０ ２ 】
　 Ｅ Ｐ  ０  ２ ２ １  ８ ４ ７ は 、 害 虫 を 防 除 す る た め の 類 似 し た 構 造 の 化 合 物 を 記 載 し て い
る 。
【 発 明 の 開 示 】
【 発 明 が 解 決 し よ う と す る 課 題 】
【 ０ ０ ０ ３ 】
　 本 発 明 は 、 ２ 型 糖 尿 病 の 予 防 お よ び 治 療 が 可 能 で あ る 化 合 物 を 提 供 す る こ と を 目 的 と す
る 。 化 合 物 は 、 こ の 目 的 の た め 、 血 中 グ ル コ ー ス レ ベ ル に お け る 顕 著 な 低 下 を も た ら す も
の で あ る 。
【 課 題 を 解 決 す る た め の 手 段 】
【 ０ ０ ０ ４ 】
　 従 っ て 、 本 発 明 は 、 式 Ｉ
【 化 １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
｛ 式 中 、 Ｗ 、 Ｘ 、 Ｙ は 、 互 い に 独 立 し て 、 Ｏ ま た は Ｓ で あ り ；
　 Ｒ 9、 Ｒ 10、 Ｒ 11、 Ｒ 12は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｎ Ｏ 2

、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2

－ Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － フ ェ ニ ル (こ こ で
、 フ ェ ニ ル 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま
た は Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い )、 ま た は Ｓ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－
ア ル キ ル 、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、 Ｓ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ

6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － Ｎ Ｈ 2 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (
Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3

－ Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ レ ン 、 (Ｃ 0 － Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ
13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 (Ｃ 0 － Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｎ Ｈ － Ｃ Ｏ Ｒ 13、
Ｎ Ｈ － Ｃ Ｏ － フ ェ ニ ル 、 Ｎ Ｈ － Ｓ Ｏ 2 － フ ェ ニ ル ま た は フ ェ ニ ル (こ こ で 、 フ ェ ニ ル 環 は 、
Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)
(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い )で あ り ；
　 Ｒ 13は 、 Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ
ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル ま た は (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル
キ レ ン で あ り ；
【 ０ ０ ０ ５ 】
　 Ｒ 1、 Ｒ 2は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル (こ こ で 、 ア ル キ ル は 、 Ｏ Ｈ 、
Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル ま た は Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い )、 ま た は Ｏ
－ (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、
Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル
キ ニ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は (Ｃ 0 － Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13で あ り ；
　 Ｒ 3、 Ｒ 4、 Ｒ 5、 Ｒ 6は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｎ Ｏ 2 、 Ｃ
Ｎ 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ
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ル 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア
ル キ ニ ル 、 Ｓ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－
ア ル キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－
ア ル キ ル 〔 こ こ で 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル お よ び シ ク ロ ア ル キ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ
ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｓ Ｏ － フ ェ ニ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － フ ェ ニ ル (こ こ で 、 フ ェ ニ ル 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ ま
た は Ｒ 13に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い ） 、 ま た は Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)
、 Ｎ (Ｒ 14))(Ｒ 15)ま た は Ｃ Ｏ － ヘ テ ロ ア ル キ ル に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い
〕 で あ る か 、 ま た は Ｏ － Ｓ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ
ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 Ｏ － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル （ こ こ で 、 ア リ ー
ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 ま た は Ｏ Ｃ Ｆ 3 に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て
も よ い ） で あ る か 、 ま た は Ｓ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル
、 Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル （ こ こ で 、 フ ェ ニ ル 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｒ
13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま で 置 換
さ れ て も よ い ） で あ る か 、 ま た は Ｓ Ｏ 2 － Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ － ヘ テ ロ ア
ル キ ル 、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)ま た は ヘ テ ロ ア ル キ ル で あ り ；
【 ０ ０ ０ ６ 】
　 Ｒ 14、 Ｒ 15は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (こ こ で 、 ア ル キ ル は 、 Ｎ (
Ｒ 13) 2 に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い )で あ る か 、 ま た は (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6

)－ ア ル キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4

)－ ア ル キ レ ン 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ
－ (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｏ Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － フ ェ ニ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ －
フ ェ ニ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル － フ ェ ニ ル 、 Ｏ Ｈ 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ
ル 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル － フ ェ ニ ル ま た は Ｎ Ｈ 2 で あ る か ；
　 ま た は 基 Ｒ 14お よ び Ｒ 15は 、 そ れ ら が 結 合 し て い る 窒 素 原 子 と 一 緒 に な っ て Ｎ 、 Ｏ ま た
は Ｓ の 群 か ら の ２ 個 ま で の さ ら な る ヘ テ ロ 原 子 を 含 む こ と が で き る ３ ～ ７ 員 飽 和 複 素 環 式
環 を 形 成 し 、 そ の 際 、 複 素 環 式 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 オ キ ソ 、 Ｎ (Ｒ 16)(Ｒ 17)ま
た は (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル に よ っ て ３ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ く ；
【 ０ ０ ０ ７ 】
　 Ｒ 16、 Ｒ 17は 、 互 い に 独 立 し て 、 Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル (こ こ で 、 ア ル キ ル は 、 Ｎ (
Ｒ 13) 2 に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い )で あ る か 、 ま た は (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6

)－ ア ル キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4

)－ ア ル キ レ ン 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ
－ (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｏ Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － フ ェ ニ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ －
フ ェ ニ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル － フ ェ ニ ル 、 Ｏ Ｈ 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ
ル 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル － フ ェ ニ ル ま た は Ｎ Ｈ 2 で あ り ；
【 ０ ０ ０ ８ 】
　 ヘ テ ロ ア ル キ ル は 、 Ｎ 、 Ｏ ま た は Ｓ に 相 当 す る ４ 個 ま で の ヘ テ ロ 原 子 を 含 む こ と が で き
る ３ ～ ７ 員 飽 和 ま た は 三 個 ま で 不 飽 和 の 複 素 環 式 環 で あ り 、 そ の 際 、 複 素 環 式 環 は 、 全 て
の 適 当 な 位 置 で Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 オ キ ソ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 0 － Ｃ 4 )－ ア
ル キ レ ン － Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｏ Ｒ 13、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)ま た は フ ェ ニ ル (
こ こ で 、 フ ェ ニ ル は Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い )に よ っ て ３ 回 ま で 置 換 さ れ て
も よ く ；
【 ０ ０ ０ ９ 】
　 Ｒ 7は 、 Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル (こ こ で 、 ア ル キ ル は 、 Ｏ Ｒ 13ま た は Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)
に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い )で あ る か 、 ま た は Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 －
Ｃ 6 )－ ア ル キ ル ま た は (Ｃ 0 － Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13で あ り ；
　 Ｒ 8は 、 Ｎ (Ｒ 18)(Ｒ 19)ま た は Ｏ Ｒ 20で あ る か ；
　 ま た は Ｒ 8お よ び Ｒ 4は 、 一 緒 に な っ て 基 － Ｎ Ｈ － Ｃ Ｏ － を 形 成 し ；
【 ０ ０ １ ０ 】
　 Ｒ 18、 Ｒ 19は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル
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、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ
ル － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 1 － Ｃ

4 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー
ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ニ ル 、 ヘ テ ロ ア リ ー ル 、 ヘ テ ロ ア リ ー ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル
、 ヘ テ ロ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル ケ ニ ル 、 ヘ テ ロ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ニ ル
〔 こ こ で 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル お よ び シ ク ロ ア ル キ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ
、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 Ｎ Ｈ － Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ
14)(Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (
Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ く 、 そ し て ア リ ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ
Ｎ 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、
(Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル
(こ こ で 、 ア ル キ ル お よ び ア ル ケ ニ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｈ 3 、 Ｏ Ｃ Ｈ 3 ま た は Ｃ Ｎ に よ っ て
１ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い )、 ま た は Ｎ Ｈ － Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 14
)(Ｒ 15)、 Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｏ － フ ェ
ニ ル 、 フ ェ ニ ル ま た は ピ リ ジ ル に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い 〕 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、
Ｃ Ｏ Ｎ － (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ － ヘ テ ロ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル ま た は Ｓ
Ｏ 2 － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル (こ こ で 、 ア リ ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )
－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 1
4)(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い )で あ る か ；
【 ０ ０ １ １ 】
　 ま た は 基 Ｒ 18お よ び Ｒ 19は 、 そ れ ら が 結 合 し て い る 窒 素 原 子 と 一 緒 に な っ て Ｎ 、 Ｏ ま た
は Ｓ の 群 か ら の ２ 個 ま で の さ ら な る ヘ テ ロ 原 子 を 含 む こ と が で き る ３ ～ ７ 員 飽 和 複 素 環 式
環 を 形 成 し 、 そ の 際 、 複 素 環 式 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 オ キ ソ 、 Ｎ (Ｒ 16)(Ｒ 17)ま
た は (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル に よ っ て ３ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ く ；
【 ０ ０ １ ２ 】
　 Ｒ 20は 、 (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ニ
ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル
、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0

)－ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル ケ ニ ル ま た は (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル
キ ニ ル 〔 こ こ で 、 ア リ ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 －
Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )
－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル (こ こ で 、 ア ル キ ル お よ び ア ル ケ ニ ル は 、 Ｆ
、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｈ 3 、 Ｏ Ｃ Ｈ 3 ま た は Ｃ Ｎ に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い )、 ま た は Ｎ
Ｈ － Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、
Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｏ － フ ェ ニ ル 、 フ ェ ニ ル ま た は ピ リ ジ ル (こ こ で 、 フ
ェ ニ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ ま た は (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い )に よ
っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い 〕 で あ る ｝
の 化 合 物 お よ び そ の 生 理 学 上 許 容 し う る 塩 （ 但 し 、 基 Ｒ 6、 Ｒ 7、 Ｘ お よ び Ｒ 8が 同 時 に 以
下 ： Ｒ 6は 、 Ｈ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｈ 3 で あ り ； Ｒ 7は 、 Ｈ で あ り ； Ｘ は Ｏ で あ り ； Ｙ は 、 Ｏ
、 Ｓ で あ り ； Ｒ 8は 、 置 換 さ れ た ま た は 非 置 換 の Ｎ Ｈ － フ ェ ニ ル で あ る ： の 意 味 を 有 す る
式 Ｉ の 化 合 物 は 除 く ） に 関 す る 。
【 ０ ０ １ ３ 】
　 好 ま し く は 、 式 Ｉ ａ
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【 化 ２ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
｛ 式 中 、 １ つ 以 上 の 基 は 以 下 ；
　 Ｒ 9は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｎ Ｏ 2 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル
キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 －
Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － フ ェ ニ ル (こ こ で 、 フ ェ ニ ル 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、
Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま で
置 換 さ れ て も よ い )、 ま た は Ｓ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、
Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、 Ｓ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル
キ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － Ｎ Ｈ 2 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア
ル キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア
ル キ レ ン 、 (Ｃ 0 － Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 (Ｃ 0 － Ｃ 6 )－ ア
ル キ レ ン － Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｎ Ｈ － Ｃ Ｏ Ｒ 13、 Ｎ Ｈ － Ｃ Ｏ － フ ェ ニ ル 、 Ｎ Ｈ － Ｓ Ｏ 2 － フ
ェ ニ ル ま た は フ ェ ニ ル (こ こ で 、 フ ェ ニ ル 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、
Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ
い )で あ り ；
【 ０ ０ １ ４ 】
　 Ｒ 10、 Ｒ 11、 Ｒ 12は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｎ Ｏ 2 、 Ｃ Ｎ
、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )
－ ア ル キ ニ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － フ ェ ニ ル (こ こ で 、 フ ェ
ニ ル 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ
Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い )、 ま た は Ｓ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ
ル 、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、 Ｓ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア
ル キ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － Ｎ Ｈ 2 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 －
Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )
－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ レ ン 、 (Ｃ 0 － Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ
Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 (Ｃ 0 － Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｎ Ｈ － Ｃ Ｏ Ｒ 13、 Ｎ Ｈ －
Ｃ Ｏ － フ ェ ニ ル 、 Ｎ Ｈ － Ｓ Ｏ 2 － フ ェ ニ ル ま た は フ ェ ニ ル (こ こ で 、 フ ェ ニ ル 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ
ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)
に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い )で あ り ；
　 Ｒ 13は 、 Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ
ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル ま た は (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル
キ レ ン で あ り ；
【 ０ ０ １ ５ 】
　 Ｒ 3、 Ｒ 4、 Ｒ 5は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｎ Ｏ 2 、 Ｃ Ｎ 、
Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、
Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ
ニ ル 、 Ｓ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル
キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル
キ ル 〔 こ こ で 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル お よ び シ ク ロ ア ル キ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、
Ｂ ｒ 、 Ｓ Ｏ － フ ェ ニ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － フ ェ ニ ル (こ こ で 、 フ ェ ニ ル 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ ま た は
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Ｒ 13に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い ） 、 ま た は Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｎ
(Ｒ 14))(Ｒ 15)ま た は Ｃ Ｏ － ヘ テ ロ ア ル キ ル に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い 〕 、
ま た は Ｏ － Ｓ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2

－ (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 Ｏ － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル （ こ こ で 、 ア リ ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ
、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 ま た は Ｏ Ｃ Ｆ 3 に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い ） 、 ま た
は Ｓ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－
ア リ ー ル （ こ こ で 、 フ ェ ニ ル 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ
Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い ） 、 ま た
は Ｓ Ｏ 2 － Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ － ヘ テ ロ ア ル キ ル 、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)ま た は
ヘ テ ロ ア ル キ ル で あ り ；
【 ０ ０ １ ６ 】
　 Ｒ 6は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｎ Ｏ 2 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル
、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ
－ (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ニ ル 、 Ｓ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル
、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｓ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル
キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 〔 こ こ で 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ
ニ ル 、 ア ル キ ニ ル お よ び シ ク ロ ア ル キ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｓ Ｏ － フ ェ ニ ル 、 Ｓ Ｏ 2 －
フ ェ ニ ル (こ こ で 、 フ ェ ニ ル 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ ま た は Ｒ 13に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い
） 、 ま た は Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 14))(Ｒ 15)ま た は Ｃ Ｏ － ヘ
テ ロ ア ル キ ル に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い 〕 、 ま た は Ｏ － Ｓ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－
ア ル キ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 Ｏ
－ (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル （ こ こ で 、 ア リ ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3

ま た は Ｏ Ｃ Ｆ 3 に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い ） 、 ま た は Ｓ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ
ル 、 Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｓ Ｏ 2 － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル （ こ こ で 、 フ ェ ニ ル
環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ
(Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い ） 、 ま た は Ｓ Ｏ 2 － Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ
Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ － ヘ テ ロ ア ル キ ル 、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)ま た は ヘ テ ロ ア ル キ ル で あ り ；
【 ０ ０ １ ７ 】
　 Ｒ 14、 Ｒ 15は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (こ こ で 、 ア ル キ ル は 、 Ｎ (
Ｒ 13) 2 に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い )、 ま た は (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル
キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル
キ レ ン 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ － (Ｃ 1 －
Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｏ Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － フ ェ ニ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ － フ ェ ニ ル
、 Ｃ Ｏ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル － フ ェ ニ ル 、 Ｏ Ｈ 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ －
(Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル － フ ェ ニ ル ま た は Ｎ Ｈ 2 で あ る か ；
　 ま た は 基 Ｒ 14お よ び Ｒ 15は 、 そ れ ら が 結 合 し て い る 窒 素 原 子 と 一 緒 に な っ て Ｎ 、 Ｏ ま た
は Ｓ の 群 か ら の ２ 個 ま で の さ ら な る ヘ テ ロ 原 子 を 含 む こ と が で き る ３ ～ ７ 員 飽 和 複 素 環 式
環 を 形 成 し 、 そ の 際 、 複 素 環 式 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 オ キ ソ 、 Ｎ (Ｒ 16)(Ｒ 17)ま
た は (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル に よ っ て ３ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ く ；
【 ０ ０ １ ８ 】
　 Ｒ 16、 Ｒ 17は 、 互 い に 独 立 し て 、 Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル (こ こ で 、 ア ル キ ル は 、 Ｎ (
Ｒ 13) 2 に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い )、 ま た は (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル
キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル
キ レ ン 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ － (Ｃ 1 －
Ｃ 6 )－ ア ル キ レ ン － Ｏ Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － フ ェ ニ ル 、 Ｃ Ｏ Ｏ － フ ェ ニ ル
、 Ｃ Ｏ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル － フ ェ ニ ル 、 Ｏ Ｈ 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ －
(Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル － フ ェ ニ ル ま た は Ｎ Ｈ 2 で あ り ；
【 ０ ０ １ ９ 】
　 ヘ テ ロ ア ル キ ル は 、 Ｎ 、 Ｏ ま た は Ｓ に 相 当 す る ４ 個 ま で の ヘ テ ロ 原 子 を 含 む こ と が で き
る ３ ～ ７ 員 飽 和 ま た は 三 個 ま で 不 飽 和 の 複 素 環 式 環 で あ り 、 そ の 際 、 複 素 環 式 環 は 、 全 て
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の 適 当 な 位 置 で Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 オ キ ソ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 0 － Ｃ 4 )－ ア
ル キ レ ン － Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｏ Ｒ 13、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)ま た は フ ェ ニ ル (
こ こ で 、 フ ェ ニ ル は Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い )に よ っ て ３ 回 ま で 置 換 さ れ て
も よ く ；
　 Ｒ 8は 、 Ｎ (Ｒ 18)(Ｒ 19)ま た は Ｏ Ｒ 20で あ る か ；
　 ま た は Ｒ 8お よ び Ｒ 4は 、 一 緒 に な っ て 基 － Ｎ Ｈ － Ｃ Ｏ － を 形 成 し ；
【 ０ ０ ２ ０ 】
　 Ｒ 18、 Ｒ 19は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル
、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ
ル － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 1 － Ｃ

4 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー
ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ニ ル 、 ヘ テ ロ ア リ ー ル 、 ヘ テ ロ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル
、 ヘ テ ロ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル ケ ニ ル 、 ヘ テ ロ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ニ ル
〔 こ こ で 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル お よ び シ ク ロ ア ル キ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ
、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 Ｎ Ｈ － Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ
14)(Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (
Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ く 、 そ し て ア リ ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ
Ｎ 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、
(Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル
(こ こ で 、 ア ル キ ル お よ び ア ル ケ ニ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｈ 3 、 Ｏ Ｃ Ｈ 3 ま た は Ｃ Ｎ に よ っ て
１ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い )、 ま た は Ｎ Ｈ － Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 14
)(Ｒ 15)、 Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｏ － フ ェ
ニ ル 、 フ ェ ニ ル ま た は ピ リ ジ ル に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い 〕 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、
Ｃ Ｏ Ｎ － (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ － ヘ テ ロ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル ま た は Ｓ
Ｏ 2 － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル (こ こ で 、 ア リ ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )
－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 1
4)(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い )で あ る か ；
　 ま た は 基 Ｒ 18お よ び Ｒ 19は 、 そ れ ら が 結 合 し て い る 窒 素 原 子 と 一 緒 に な っ て Ｎ 、 Ｏ ま た
は Ｓ の 群 か ら の ２ 個 ま で の さ ら な る ヘ テ ロ 原 子 を 含 む こ と が で き る ３ ～ ７ 員 飽 和 複 素 環 式
環 を 形 成 し 、 そ の 際 、 複 素 環 式 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 オ キ ソ 、 Ｎ (Ｒ 16)(Ｒ 17)ま
た は (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル に よ っ て ３ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ く ；
【 ０ ０ ２ １ 】
　 Ｒ 20は 、 (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ニ
ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル
、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0

)－ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル ケ ニ ル ま た は (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル
キ ニ ル 〔 こ こ で 、 ア リ ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 －
Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )
－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル (こ こ で 、 ア ル キ ル お よ び ア ル ケ ニ ル は 、 Ｆ
、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｈ 3 、 Ｏ Ｃ Ｈ 3 ま た は Ｃ Ｎ に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い )、 ま た は Ｎ
Ｈ － Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、
Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｏ － フ ェ ニ ル 、 フ ェ ニ ル ま た は ピ リ ジ ル (こ こ で 、 フ
ェ ニ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ ま た は (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い )に よ
っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い 〕 で あ る ： の 意 味 を 有 す る ｝
の 化 合 物 お よ び そ の 生 理 学 上 許 容 し う る 塩 （ 但 し 、 基 Ｒ 6お よ び Ｒ 8が 同 時 に 以 下 ： Ｒ 6は
、 Ｈ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｈ 3 で あ り ； Ｒ 8は 、 置 換 さ れ た ま た は 非 置 換 の Ｎ Ｈ － フ ェ ニ ル で
あ る ： の 意 味 を 有 す る 式 Ｉ ａ の 化 合 物 は 除 く ） に 関 す る 。
【 ０ ０ ２ ２ 】
　 特 に 好 ま し い の は 、 一 つ ま た は そ れ 以 上 の 基 が 以 下 ：
　 Ｒ 9、 Ｒ 10、 Ｒ 11は 、 互 い に 独 立 し て Ｆ 、 Ｃ ｌ で あ り ；
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　 Ｒ 12は 、 Ｈ で あ り ；
　 Ｒ 13は 、 Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ
ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル ま た は (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル
キ レ ン で あ り ；
　 Ｒ 3、 Ｒ 4、 Ｒ 5は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13で あ り ；
　 Ｒ 6は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル
、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ニ ル 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル
、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ニ ル 、  (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア
ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)ま た は ヘ テ ロ ア ル キ ル (こ こ で 、 ア ル キ
ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル お よ び シ ク ロ ア ル キ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(
Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い )で あ り ；
　 Ｒ 14、 Ｒ 15は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル (こ こ で 、 ア ル キ ル は 、 Ｎ (Ｒ
13) 2 に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い )で あ り ；
【 ０ ０ ２ ３ 】
　 ヘ テ ロ ア ル キ ル は 、 Ｎ 、 Ｏ ま た は Ｓ に 相 当 す る ４ 個 ま で の ヘ テ ロ 原 子 を 含 む こ と が で き
る ３ ～ ７ 員 飽 和 ま た は 三 個 ま で 不 飽 和 の 複 素 環 式 環 で あ り 、 そ の 際 、 複 素 環 式 環 は 、 全 て
の 適 当 な 位 置 で Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｃ Ｎ 、 オ キ ソ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 0 － Ｃ 4 )－ ア
ル キ レ ン － Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｏ Ｒ 13ま た は Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)ま た は フ ェ ニ
ル (こ こ で 、 フ ェ ニ ル は Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い )に よ っ て ３ 回 ま で 置 換 さ れ
て も よ く ；
　 Ｒ 8は 、 Ｎ (Ｒ 18)(Ｒ 19)ま た は Ｏ Ｒ 20で あ る か ；
　 ま た は Ｒ 8お よ び Ｒ 4は 、 一 緒 に な っ て 基 － Ｎ Ｈ － Ｃ Ｏ － を 形 成 し ；
【 ０ ０ ２ ４ 】
　 Ｒ 18、 Ｒ 19は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル
、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ニ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ
ル － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 1 － Ｃ

4 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー
ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ニ ル 、 ヘ テ ロ ア リ ー ル 、 ヘ テ ロ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル
、 ヘ テ ロ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル ケ ニ ル 、 ヘ テ ロ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ニ ル
〔 こ こ で 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル 、 ア ル キ ニ ル お よ び シ ク ロ ア ル キ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ
、 Ｏ Ｒ 13、 Ｒ 13、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 Ｎ Ｈ － Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ
14)(Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (
Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ く 、 そ し て ア リ ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ
Ｎ 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、
(Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル
(こ こ で 、 ア ル キ ル お よ び ア ル ケ ニ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｈ 3 、 Ｏ Ｃ Ｈ 3 ま た は Ｃ Ｎ に よ っ て
１ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い )、 ま た は Ｎ Ｈ － Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 14
)(Ｒ 15)、 Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｏ － フ ェ
ニ ル 、 フ ェ ニ ル ま た は ピ リ ジ ル に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い 〕 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、
Ｃ Ｏ Ｎ － (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ Ｏ － ヘ テ ロ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル ま た は Ｓ
Ｏ 2 － (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル (こ こ で 、 ア リ ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )
－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13ま た は Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 1
4)(Ｒ 15)に よ っ て ２ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ い )で あ る か ；
　 ま た は 基 Ｒ 18お よ び Ｒ 19は 、 そ れ ら が 結 合 し て い る 窒 素 原 子 と 一 緒 に な っ て Ｎ 、 Ｏ ま た
は Ｓ の 群 か ら の ２ 個 ま で の さ ら な る ヘ テ ロ 原 子 を 含 む こ と が で き る ３ ～ ７ 員 飽 和 複 素 環 式
環 を 形 成 し 、 そ の 際 、 複 素 環 式 環 は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｂ ｒ 、 Ｏ Ｈ 、 オ キ ソ 、 Ｎ (Ｒ 16)(Ｒ 17)ま
た は (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル に よ っ て ３ 回 ま で 置 換 さ れ て も よ く ；
【 ０ ０ ２ ５ 】
　 Ｒ 20は 、 (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ニ
ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル 、 (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル
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、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 1 － Ｃ 4 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 6 － Ｃ 1 0

)－ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル ケ ニ ル ま た は (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル － (Ｃ 2 － Ｃ 4 )－ ア ル
キ ニ ル 〔 こ こ で 、 ア リ ー ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ 、 Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ － (Ｃ 2 －
Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 1 － Ｃ 6 )
－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル (こ こ で 、 ア ル キ ル お よ び ア ル ケ ニ ル は 、 Ｆ
、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｈ 3 、 Ｏ Ｃ Ｈ 3 ま た は Ｃ Ｎ に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い )、 ま た は Ｎ
Ｈ － Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｃ (＝ Ｎ Ｒ 14)－ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、
Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｃ Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 Ｏ － フ ェ ニ ル 、 フ ェ ニ ル ま た は ピ リ ジ ル (こ こ で 、 フ
ェ ニ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ ま た は (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い )に よ
っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い 〕 で あ る ；
の 意 味 を 有 す る 、 式 Ｉ ａ の 化 合 物 お よ び そ の 生 理 学 上 許 容 し う る 塩 （ 但 し 、 基 Ｒ 6お よ び
Ｒ 8が 同 時 に 以 下 ： Ｒ 6は 、 Ｈ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｈ 3 で あ り ； Ｒ 8は 、 置 換 さ れ た ま た は 非
置 換 の Ｎ Ｈ － フ ェ ニ ル で あ る ： の 意 味 を 有 す る 式 Ｉ ａ の 化 合 物 は 除 く ） 。
【 ０ ０ ２ ６ 】
　 Ｒ 9、 Ｒ 10、 Ｒ 11が 、 互 い に 独 立 し て Ｆ ま た は Ｃ ｌ で あ り ；
　 Ｒ 12は 、 Ｈ で あ り ；
　 Ｒ 13は 、 Ｈ ま た は Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13で あ り ；
　 Ｒ 1、 Ｒ 2は 、 Ｈ で あ り ；
　 Ｒ 3、 Ｒ 4、 Ｒ 5は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13で あ り ；
　 Ｒ 6は 、 Ｃ ｌ 、 Ｏ Ｃ Ｆ 3 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)、 (Ｃ 2 － Ｃ 6 )－ ア ル ケ ニ ル 、 Ｏ －
(Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ニ ル (こ こ で 、 ア ル キ ル 、 ア ル ケ ニ ル は 、 Ｆ 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 ま た は Ｃ
Ｏ Ｎ (Ｒ 14)(Ｒ 15)に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い )で あ り ；
　 Ｒ 14、 Ｒ 15は 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 (こ こ で 、 ア ル キ ル は 、 Ｎ (Ｒ 13) 2 に よ っ て 置 換
さ れ て も よ い )で あ る か ；
　 ま た は Ｒ 14お よ び Ｒ 15は 、 そ れ ら が 結 合 し て い る 窒 素 原 子 と 一 緒 に な っ て ５ 員 飽 和 複 素
環 式 環 を 形 成 し ；
　 Ｒ 8は 、 Ｎ (Ｒ 18)(Ｒ 19)ま た は Ｏ Ｒ 20で あ り ；
　 Ｒ 18、 Ｒ 19は 、 互 い に 独 立 し て Ｈ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル
(こ こ で 、 ア ル キ ル は 、 Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13、 Ｎ (Ｒ 13) 2 ま た は フ ェ ニ ル に よ っ て 置 換 さ れ て も よ い
） 、 ま た は  (Ｃ 3 － Ｃ 7 )－ シ ク ロ ア ル キ ル ま た は (Ｃ 6 － Ｃ 1 0 )－ ア リ ー ル 〔 こ こ で 、 ア リ ー
ル は 、 Ｆ 、 Ｃ ｌ 、 Ｃ Ｎ 、 (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｏ －  (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル 、 Ｃ Ｏ － (Ｃ

1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル  (こ こ で 、 ア ル キ ル は 、 Ｆ に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ れ て も よ い )、
ま た は Ｏ － フ ェ ニ ル 、 フ ェ ニ ル 、 ピ リ ジ ル ま た は Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13に よ っ て １ 回 よ り 多 く 置 換 さ
れ て も よ い 〕 で あ り ；
　 Ｒ 20は 、 (Ｃ 1 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル ケ ニ ル 、 (Ｃ 2 － Ｃ 1 0 )－ ア ル キ ニ
ル ま た は フ ェ ニ ル (こ こ で 、 フ ェ ニ ル は 、 Ｃ ｌ ま た は (Ｃ 1 － Ｃ 6 )－ ア ル キ ル に よ っ て 置 換
さ れ て い て も よ い ） で あ る ：
の 意 味 を 有 す る 、 式 Ｉ ａ の 化 合 物 お よ び そ の 生 理 学 上 許 容 し う る 塩 で あ る 。
【 ０ ０ ２ ７ 】
　 置 換 基 Ｒ 1、 Ｒ 2、 Ｒ 3、 Ｒ 4、 Ｒ 5、 Ｒ 6、 Ｒ 7、 Ｒ 8、 Ｒ 9、 Ｒ 10、 Ｒ 11、 Ｒ 12、 Ｒ 13、 Ｒ 1
4、 Ｒ 15、 Ｒ 16、 Ｒ 17、 Ｒ 18、 Ｒ 19ま た は Ｒ 20中 の ア ル キ ル 基 は 、 直 鎖 お よ び 分 枝 鎖 の 両
方 で あ る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ２ ８ 】
　 基 ま た は 置 換 基 が 、 例 え ば Ｃ Ｏ Ｏ Ｒ 13の よ う に 式 Ｉ の 化 合 物 中 で 複 数 回 現 れ る 場 合 、 そ
れ ら は 、 い ず れ も 互 い に 独 立 し て 記 載 さ れ た 意 味 を 有 し 、 同 じ か ま た は 異 な っ て い て も よ
い 。
【 ０ ０ ２ ９ 】
　 本 発 明 は 、 ラ セ ミ 体 、 ラ セ ミ 混 合 物 お よ び 純 粋 な 鏡 像 異 性 体 の 形 態 の 式 Ｉ の 化 合 物 な ら
び に そ の ジ ア ス テ レ オ マ ー お よ び そ れ ら の 混 合 物 に 関 す る 。
【 ０ ０ ３ ０ 】
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　 医 薬 上 許 容 し う る 塩 は 、 元 の す な わ ち 塩 基 性 化 合 物 の も の よ り も 水 中 で の 溶 解 度 が 高 い
た め 、 特 に 医 療 用 途 に 適 し て い る 。 こ れ ら の 塩 は 、 医 薬 上 許 容 し う る ア ニ オ ン ま た は カ チ
オ ン を 有 し な け れ ば な ら な い 。 本 発 明 の 化 合 物 の 適 切 な 医 薬 上 許 容 し う る 酸 付 加 塩 は 、 例
え ば 無 機 酸 、 例 え ば 塩 酸 、 臭 化 水 素 酸 、 リ ン 酸 、 メ タ リ ン 酸 、 硝 酸 お よ び 硫 酸 、 な ら び に
有 機 酸 、 例 え ば 酢 酸 、 ベ ン ゼ ン ス ル ホ ン 酸 、 安 息 香 酸 、 ク エ ン 酸 、 エ タ ン ス ル ホ ン 酸 、 フ
マ ル 酸 、 グ ル コ ン 酸 、 グ リ コ ー ル 酸 、 イ ソ チ オ ン 酸 、 乳 酸 、 ラ ク ト ビ オ ン 酸 、 マ レ イ ン 酸
、 リ ン ゴ 酸 、 メ タ ン ス ル ホ ン 酸 、 コ ハ ク 酸 、 ｐ － ト ル エ ン ス ル ホ ン 酸 お よ び 酒 石 酸 の 塩 で
あ る 。 適 切 な 医 薬 上 許 容 し う る 塩 基 性 塩 は 、 ア ン モ ニ ウ ム 塩 、 ア ル カ リ 金 属 塩 (例 え ば ナ
ト リ ウ ム お よ び カ リ ウ ム 塩 )お よ び ア ル カ リ 土 類 金 属 塩 (例 え ば マ グ ネ シ ウ ム お よ び カ ル シ
ウ ム 塩 )お よ び ト ロ メ タ モ ー ル (trometamol)(２ － ア ミ ノ － ２ － ヒ ド ロ キ シ メ チ ル － １ ,３
－ プ ロ パ ン ジ オ ー ル )、 ジ エ タ ノ ー ル ア ミ ン 、 リ シ ン ま た は エ チ レ ン ジ ア ミ ン の 塩 で あ る
。
【 ０ ０ ３ １ 】
　 同 様 に 、 例 え ば ト リ フ ル オ ロ 酢 酸 の よ う な 医 薬 上 許 容 さ れ な い ア ニ オ ン を 有 す る 塩 は 、
医 薬 上 許 容 し う る 塩 を 製 造 ま た は 精 製 す る た め お よ び ／ ま た は 非 治 療 の 、 例 え ば イ ン ビ ト
ロ 用 途 で 使 用 す る た め に 有 用 な 中 間 体 と し て 本 発 明 の 構 成 に 含 ま れ る 。
【 ０ ０ ３ ２ 】
　 本 明 細 書 に 使 用 す る 用 語 「 生 理 学 的 に 機 能 性 の 誘 導 体 」 は 、 本 発 明 の 式 Ｉ の 化 合 物 の 任
意 の 生 理 学 上 許 容 し う る 誘 導 体 、 例 え ば エ ス テ ル の こ と で あ り 、 こ れ は 哺 乳 動 物 、 例 え ば
ヒ ト に 投 与 す る と 、 式 Ｉ の 化 合 物 ま た は 活 性 代 謝 物 質 を (直 接 ま た は 間 接 的 に )形 成 す る こ
と が で き る 。
【 ０ ０ ３ ３ 】
　 生 理 学 的 に 機 能 性 の 誘 導 体 と し て は 、 例 え ば H. Okada 等 , Chem. Pharm. Bull. 1994,4
2, 57-61に 記 載 さ れ た よ う な 本 発 明 の 化 合 物 の プ ロ ド ラ ッ グ が 含 ま れ る 。 こ の よ う な プ ロ
ド ラ ッ グ は 、 生 体 内 で 新 陳 代 謝 さ れ て 本 発 明 の 化 合 物 に な る こ と が で き る 。 こ れ ら の プ ロ
ド ラ ッ グ は 、 そ れ 自 体 活 性 で あ っ て も よ い し 、 ま た は 活 性 で な く て も よ い 。
【 ０ ０ ３ ４ 】
　 ま た 、 本 発 明 の 化 合 物 は 、 さ ま ざ ま な 多 形 性 形 態 、 例 え ば ア モ ル フ ァ ス お よ び 結 晶 質 の
多 形 性 形 態 と し て 存 在 す る こ と が で き る 。 本 発 明 の 化 合 物 の 全 て の 多 形 性 形 態 は 、 本 発 明
の 構 成 に 含 ま れ 、 こ れ は 本 発 明 の さ ら な る 態 様 と な る 。
【 ０ ０ ３ ５ 】
　 以 下 、 「 式 (Ｉ )の 化 合 物 」 に 対 す る 全 て の 引 用 は 、 本 明 細 書 に 記 載 さ れ た 上 記 の 式 (Ｉ )
の 化 合 物 、 お よ び そ れ ら の 塩 、 溶 媒 和 物 お よ び 生 理 学 的 に 機 能 性 の 誘 導 体 の こ と で あ る 。
　 ま た 、 式 (Ｉ )の 化 合 物 は 、 さ ら な る 活 性 成 分 と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る こ と が で き る
【 ０ ０ ３ ６ 】
　 所 望 の 生 物 学 的 効 果 を 得 る た め に 必 要 な 式 (Ｉ )の 化 合 物 の 量 は 、 多 く の 因 子 、 例 え ば 選
択 し た 特 定 の 化 合 物 、 意 図 す る 使 用 、 投 与 方 式 お よ び 患 者 の 臨 床 状 態 に 左 右 さ れ る 。 一 般
に 、 日 用 量 は 、 １ 日 当 た り 体 重 １ キ ロ グ ラ ム に つ き ０ .３ ｍ ｇ ～ １ ０ ０ ｍ ｇ (典 型 的 に は ３
ｍ ｇ ～ ５ ０ ｍ ｇ )の 範 囲 、 例 え ば ３ ～ １ ０ ｍ ｇ ／ ｋ ｇ ／ 日 で あ る 。 静 脈 内 用 量 は 、 例 え ば
０ .３ ｍ ｇ ～ １ .０ ｍ ｇ ／ ｋ ｇ の 範 囲 で あ る こ と が で き 、 こ れ は １ 分 当 た り １ キ ロ グ ラ ム に
つ き １ ０ ｎ ｇ ～ １ ０ ０ ｎ ｇ の 注 入 液 と し て 適 切 に 投 与 す る こ と が で き る 。 こ の 目 的 に 適 し
た 注 入 溶 液 は 、 例 え ば 、 １ ミ リ リ ッ ト ル 当 た り ０ .１ ｎ ｇ ～ １ ０ ｍ ｇ 、 典 型 的 に は １ ｎ ｇ
～ １ ０ ｍ ｇ 含 む こ と が で き る 。 一 用 量 は 、 例 え ば 活 性 成 分 １ ｍ ｇ ～ １ ０ ｇ を 含 む こ と が で
き る 。 従 っ て 、 注 射 用 ア ン プ ル は 、 例 え ば １ ｍ ｇ ～ １ ０ ０ ｍ ｇ を 含 む こ と が で き 、 例 え ば
カ プ セ ル 剤 ま た は 錠 剤 の よ う な 経 口 的 に 投 与 す る こ と が で き る 一 用 量 処 方 物 は 、 例 え ば １
.０ ～ １ ０ ０ ０ ｍ ｇ 、 典 型 的 に は １ ０ ～ ６ ０ ０ ｍ ｇ 含 む こ と が で き る 。 上 記 状 態 を 治 療 す
る 際 、 式 Ｉ の 化 合 物 は 、 化 合 物 そ れ 自 体 と し て 使 用 す る こ と も で き る が 、 医 薬 上 許 容 し う
る 担 体 を 伴 っ た 医 薬 組 成 物 の 形 態 で あ る こ と が 好 ま し い 。 も ち ろ ん 、 担 体 は 、 組 成 物 の 他
の 成 分 と 適 合 し 、 か つ 患 者 の 健 康 に 有 害 で な い と い う 点 で 許 容 さ れ な け れ ば な ら な い 。 担
体 は 、 固 体 ま た は 液 体 ま た は 両 方 で あ る こ と が で き 、 化 合 物 を 用 い て 一 用 量 と し て 例 え ば
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活 性 成 分 ０ .０ ５ ％ ～ ９ ５ 重 量 ％ を 含 む こ と が で き る 錠 剤 と し て 処 方 す る こ と が 好 ま し い
。 式 Ｉ の 別 の 化 合 物 を 含 め た 他 の 医 薬 活 性 物 質 は 、 同 様 に 存 在 す る こ と が で き る 。 本 発 明
の 医 薬 組 成 物 は 、 知 ら れ て い る 製 薬 方 法 の 一 つ に よ っ て 製 造 す る こ と が で き 、 そ れ は 本 質
的 に 成 分 を 薬 理 学 的 に 許 容 し う る 担 体 お よ び ／ ま た は 賦 形 剤 と 混 合 す る こ と か ら な る 。
【 ０ ０ ３ ７ 】
　 本 発 明 の 医 薬 組 成 物 は 、 経 口 、 直 腸 、 局 所 、 口 内 （ 例 え ば 舌 下 ） 投 与 お よ び 非 経 口 （ 例
え ば 皮 下 、 筋 内 、 皮 内 ま た は 静 脈 内 ） 投 与 に 適 し た も の で あ る が 、 最 も 適 切 な 投 与 の 仕 方
は 、 そ れ ぞ れ 個 々 の 場 合 に お い て 、 治 療 す る 状 態 の 性 質 お よ び ひ ど さ な ら び に 各 場 合 に 用
い る 式 Ｉ の 化 合 物 の 性 質 に 左 右 さ れ る 。 ま た 、 コ ー テ ィ ン グ さ れ た 処 方 物 お よ び コ ー テ ィ
ン グ さ れ た 遅 延 放 出 処 方 物 も 、 本 発 明 の 構 成 に 含 ま れ る 。 酸 お よ び 胃 液 に 耐 性 の あ る 処 方
物 が 好 ま し い 。 胃 液 に 対 し て 耐 性 の 適 切 な コ ー テ ン グ と し て は 、 セ ル ロ ー ス ア セ テ ー ト フ
タ レ ー ト 、 ポ リ ビ ニ ル ア セ テ ー ト フ タ レ ー ト 、 ヒ ド ロ キ シ プ ロ ピ ル メ チ ル セ ル ロ ー ス フ タ
レ ー ト お よ び メ タ ク リ ル 酸 と メ チ ル メ タ ク リ レ ー ト の ア ニ オ ン ポ リ マ ー が 含 ま れ る 。
【 ０ ０ ３ ８ 】
　 経 口 投 与 に 適 し た 医 薬 化 合 物 は 、 例 え ば カ プ セ ル 剤 、 カ シ ェ 剤 、 吸 入 錠 剤 ま た は 錠 剤 の
よ う な 独 立 し た 単 位 で あ る こ と が で き 、 そ れ ら は 、 各 場 合 、 散 剤 ま た は 顆 粒 剤 と し て ； 水
性 も し く は 非 水 性 溶 液 中 の 液 剤 も し く は 懸 濁 剤 と し て ； ま た は 水 中 油 型 も し く は 油 中 水 型
乳 剤 と し て 所 定 の 量 の 式 (Ｉ )の 化 合 物 を 含 ん で な る 。 す で に 記 載 し た よ う に 、 こ れ ら の 組
成 物 は 、 活 性 化 合 物 と 担 体 (一 つ ま た は そ れ 以 上 の さ ら な る 成 分 を 含 む こ と が で き る )と を
接 触 さ せ る 工 程 を 含 ん で な る い ず れ か の 適 切 な 製 薬 方 法 に 従 っ て 製 造 す る こ と が で き る 。
一 般 に 、 組 成 物 は 、 活 性 化 合 物 を 液 体 お よ び ／ ま た は 微 粉 砕 さ れ た 固 形 担 体 と 均 一 か つ 均
質 に 混 合 し 、 そ の 後 、 必 要 に 応 じ て 生 成 物 を 成 形 す る こ と に よ っ て 製 造 す る 。 従 っ て 、 例
え ば 錠 剤 は 、 化 合 物 の 粉 末 ま た は 顆 粒 を 必 要 に 応 じ て 一 つ ま た は そ れ 以 上 の さ ら な る 成 分
と 共 に 圧 縮 ま た は 成 形 す る こ と に よ っ て 製 造 す る こ と が で き る 。 圧 縮 錠 剤 は 、 例 え ば 粉 末
ま た は 顆 粒 の よ う な 自 由 に 流 動 す る 形 態 の 化 合 物 を 、 適 切 な 装 置 中 で 、 必 要 に 応 じ て 結 合
剤 、 潤 滑 剤 、 不 活 性 希 釈 剤 お よ び ／ ま た は 表 面 活 性 剤 ／ 分 散 剤 と 混 合 し て 錠 剤 化 す る こ と
に よ っ て 製 造 す る こ と が で き る 。 成 形 錠 剤 は 、 適 切 な 装 置 中 で 、 粉 末 形 態 の 化 合 物 を 不 活
性 液 体 の 希 釈 剤 で 湿 ら せ て 成 形 す る こ と に よ っ て 製 造 す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ３ ９ 】
　 口 内 (舌 下 )投 与 に 適 し た 医 薬 組 成 物 と し て は 、 式 (Ｉ )の 化 合 物 を 香 料 、 通 常 、 シ ュ ク ロ
ー ス お よ び ア ラ ビ ア ゴ ム ま た は ト ラ ガ カ ン ト ゴ ム と 含 ん で な る 吸 入 錠 剤 な ら び に 化 合 物 を
ゼ ラ チ ン お よ び グ リ セ ロ ー ル ま た は シ ュ ク ロ ー ス お よ び ア ラ ビ ア ゴ ム の よ う な 不 活 性 基 剤
中 に 含 ん で な る ト ロ ー チ が あ る 。
【 ０ ０ ４ ０ 】
　 非 経 口 投 与 に 適 し た 医 薬 組 成 物 は 、 対 象 と な る 受 容 者 の 血 液 と 好 ま し く は 等 張 性 で あ る
式 Ｉ の 化 合 物 の 滅 菌 水 性 製 剤 か ら な る こ と が 好 ま し い 。 こ れ ら の 製 剤 は 、 静 脈 内 に 投 与 す
る こ と が 好 ま し い が 、 皮 下 、 筋 内 ま た は 皮 内 注 射 に よ っ て 投 与 す る こ と も で き る 。 好 ま し
く は 、 こ れ ら の 製 剤 は 、 化 合 物 を 水 と 混 合 し 、 生 成 し た 溶 液 を 滅 菌 し 、 血 液 と 等 張 性 に す
る こ と に よ っ て 製 造 す る こ と が で き る 。 本 発 明 の 注 射 組 成 物 は 、 一 般 に 活 性 化 合 物 ０ .１
～ ５ 重 量 ％ を 含 む 。
【 ０ ０ ４ １ 】
　 直 腸 投 与 に 適 し た 医 薬 組 成 物 は 、 一 用 量 の 坐 剤 形 態 で あ る こ と が 好 ま し い 。 こ れ は 、 式
Ｉ の 化 合 物 を 、 一 つ ま た は そ れ 以 上 の 慣 用 の 固 形 担 体 、 例 え ば カ カ オ 脂 と 混 合 し 、 生 成 し
た 混 合 物 を 成 形 す る こ と に よ っ て 製 造 す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ４ ２ 】
　 皮 膚 上 の 局 所 使 用 に 適 し た 医 薬 組 成 物 は 、 軟 膏 剤 、 ク リ ー ム 、 ロ ー シ ョ ン 剤 、 ペ ー ス ト
剤 、 ス プ レ ー 剤 、 エ ア ゾ ル 剤 ま た は 油 剤 の 形 態 で あ る こ と が 好 ま し い 。 使 用 で き る 担 体 は
、 ワ セ リ ン 、 ラ ノ リ ン 、 ポ リ エ チ レ ン グ リ コ ー ル 、 ア ル コ ー ル お よ び こ れ ら の 物 質 の 二 つ
以 上 の 組 み 合 わ せ で あ る 。 活 性 成 分 は 、 一 般 に 組 成 物 ０ .１ ～ １ ５ 重 量 ％ の 濃 度 、 例 え ば
０ .５ ～ ２ ％ で あ る 。
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【 ０ ０ ４ ３ 】
　 ま た 、 経 皮 的 な 投 与 も 可 能 で あ る 。 経 皮 的 な 使 用 に 適 切 な 医 薬 組 成 物 は 、 患 者 の 表 皮 と
長 期 的 に 緊 密 に 接 触 す る の に 適 し た 一 体 型 の 硬 膏 剤 の 形 態 で あ る こ と が で き る 。 こ の よ う
な 硬 膏 剤 は 、 緩 衝 化 さ れ 、 必 要 に 応 じ て 接 着 剤 中 に 溶 解 お よ び ／ ま た は 分 散 さ れ る か ま た
は ポ リ マ ー 中 に 分 散 さ れ た 水 溶 液 中 に 活 性 成 分 を 含 む こ と が 適 切 で あ る 。 適 切 な 活 性 成 分
の 濃 度 は 、 約 １ ％ ～ ３ ５ ％ 、 好 ま し く は 約 ３ ％ ～ １ ５ ％ で あ る 。 例 え ば Pharmaceutical R
esearch, 2(6): 318 (1986)に 記 載 さ れ た よ う な エ レ ク ト ロ ト ラ ン ス ポ ー ト ま た は イ オ ン
泳 動 に よ っ て 放 出 さ れ る 活 性 成 分 に つ い て も 特 に 可 能 性 が あ る 。
【 ０ ０ ４ ４ 】
　 配 合 剤 に 適 し た さ ら な る 活 性 成 分 は 、 Rote Liste 2001, 第 12章 に 記 載 さ れ た 全 て の 抗
糖 尿 病 薬 で あ る 。 そ れ ら は 、 特 に 効 果 を 相 乗 的 に 改 善 す る た め に 本 発 明 の 式 Ｉ の 化 合 物 と
組 み 合 わ せ る こ と が で き る 。 活 性 成 分 の 組 み 合 わ せ 投 与 は 、 患 者 に 対 し て 活 性 成 分 を 別 々
に 投 与 す る こ と に よ っ て ま た は 複 数 の 活 性 成 分 が 一 つ の 医 薬 製 剤 中 に あ る 配 合 剤 の 形 態 で
実 施 す る こ と が で き る 。 下 に 列 記 し た ほ と ん ど の 活 性 成 分 は 、 USP Dictionary of USANお
よ び International Drug Names, US Pharmacopeia, Rockville 2001中 に 記 載 さ れ て い る
。 抗 糖 尿 病 薬 と し て は 、 イ ン ス リ ン お よ び イ ン ス リ ン 誘 導 体 、 例 え ば ラ ン タ ス (Lantus) ( R
) （ www.lantus.com参 照 ） ま た は Ｈ Ｍ Ｒ １ ９ ６ ４ 、 速 効 性 イ ン ス リ ン （ 米 国 特 許 第 ６ ,２ ２
１ ,６ ３ ３ 号 参 照 ） 、 Ｇ Ｌ Ｐ － １ 誘 導 体 、 例 え ば Novo Nordisk A/Sの Ｗ Ｏ  ９ ８ ／ ０ ８ ８ ７
１ に 開 示 さ れ た も の 、 お よ び 経 口 的 に 有 効 な 血 糖 低 下 活 性 成 分 が 含 ま れ る 。 経 口 的 に 有 効
な 血 糖 低 下 活 性 成 分 と し て は 、 好 ま し く は ス ル ホ ニ ル 尿 素 、 ビ グ ア ニ ド 、 メ グ リ チ ニ ド 、
オ キ サ ジ ア ゾ リ ジ ン ジ オ ン 、 チ ア ゾ リ ジ ン ジ オ ン 、 グ ル コ シ ダ ー ゼ 阻 害 剤 、 グ ル カ ゴ ン ア
ン タ ゴ ニ ス ト 、 Ｇ Ｌ Ｐ － １ ア ゴ ニ ス ト 、 カ リ ウ ム チ ャ ネ ル 開 放 剤 、 例 え ば Novo Nordisk A
/Sの Ｗ Ｏ  ９ ７ ／ ２ ６ ２ ６ ５ お よ び Ｗ Ｏ  ９ ９ ／ ０ ３ ８ ６ １ に 開 示 さ れ た も の 、 イ ン ス リ ン
増 感 剤 、 糖 新 生 お よ び ／ ま た は グ リ コ ー ゲ ン 分 解 の 刺 激 に 関 与 す る 肝 酵 素 の 阻 害 剤 、 グ ル
コ ー ス 取 込 み の モ ジ ュ レ ー タ 、 脂 質 代 謝 を 変 え る 化 合 物 、 例 え ば 抗 高 脂 血 活 性 成 分 お よ び
抗 脂 血 活 性 成 分 、 食 物 吸 収 を 低 下 さ せ る 化 合 物 、 Ｐ Ｐ Ａ Ｒ お よ び Ｐ Ｘ Ｒ ア ゴ ニ ス ト お よ び
ベ ー タ 細 胞 の Ａ Ｔ Ｐ 依 存 性 カ リ ウ ム チ ャ ネ ル に 作 用 す る 活 性 成 分 が 含 ま れ る 。
【 ０ ０ ４ ５ 】
　 本 発 明 の 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 シ ン バ ス タ チ ン 、 フ ル バ ス タ チ ン 、 プ ラ バ
ス タ チ ン 、 ロ バ ス タ チ ン 、 ア ト ロ バ ス タ チ ン 、 セ リ バ ス タ チ ン 、 ロ ス バ ス タ チ ン と い っ た
よ う な Ｈ Ｍ Ｇ Ｃ ｏ Ａ 還 元 酵 素 阻 害 剤 と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ４ ６ 】
　 本 発 明 の 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 例 え ば エ ゼ チ ミ ブ (ezetimibe)、 チ ク エ チ
ド (tiqueside)、 パ マ ク エ シ ド (pamaqueside)と い っ た よ う な コ レ ス テ ロ ー ル 吸 収 阻 害 剤 と
組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ４ ７ 】
　 本 発 明 の 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 例 え ば ロ シ グ リ タ ゾ ン 、 ピ オ グ リ タ ゾ ン 、
Ｊ Ｔ Ｔ － ５ ０ １ 、 Ｇ Ｉ  ２ ６ ２ ５ ７ ０ と い っ た よ う な Ｐ Ｐ Ａ Ｒ ガ ン マ ア ゴ ニ ス ト と 組 み 合
わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ４ ８ 】
　 本 発 明 の 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 例 え ば Ｇ Ｗ  ９ ５ ７ ８ 、 Ｇ Ｗ  ７ ６ ４ ７ と い
っ た よ う な Ｐ Ｐ Ａ Ｒ ア ル フ ァ ア ゴ ニ ス ト と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ４ ９ 】
　 本 発 明 の 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 例 え ば Ｇ Ｗ  １ ５ ３ ６ 、 Ａ Ｖ Ｅ  ８ ０ ４ ２ 、
Ａ Ｖ Ｅ  ８ １ ３ ４ 、 Ａ Ｖ Ｅ  ０ ８ ４ ７ ま た は Ｐ Ｃ Ｔ /Ｕ Ｓ ０ ０ /１ １ ８ ３ ３ 、 Ｐ Ｃ Ｔ /Ｕ Ｓ ０
０ /１ １ ４ ９ ０ 、 Ｄ Ｅ １ ０ １ ４ ２ ７ ３ ４ .４ に 記 載 さ れ た よ う な 混 合 さ れ た Ｐ Ｐ Ａ Ｒ ア ル フ
ァ ／ ガ ン マ ア ゴ ニ ス ト と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ５ ０ 】
　 本 発 明 の 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 フ ィ ブ レ ー ト 、 例 え ば フ ェ ノ フ ィ ブ レ ー ト
、 ク ロ フ ィ ブ レ ー ト 、 ベ ザ フ ィ ブ レ ー ト と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
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【 ０ ０ ５ １ 】
　 本 発 明 の 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 例 え ば イ ン プ リ タ ピ ド 、 Ｂ Ｍ Ｓ － ２ ０ １ ０
３ ８ 、 Ｒ － １ ０ ３ ７ ５ ７ と い っ た よ う な Ｍ Ｔ Ｐ 阻 害 剤 と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ５ ２ 】
　 本 発 明 の 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 例 え ば Ｈ Ｍ Ｒ  １ ４ ５ ３ と い っ た よ う な 胆
汁 酸 吸 収 阻 害 剤 (例 え ば 米 国 特 許 第 ６ ,２ ４ ５ ,７ ４ ４ 号 ま た は 米 国 特 許 第 ６ ,２ ２ １ ,８ ９
７ 号 参 照 )と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ５ ３ 】
　 本 発 明 の 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 例 え ば Ｊ Ｔ Ｔ － ７ ０ ５ と い っ た よ う な Ｃ Ｅ
Ｔ Ｐ 阻 害 剤 と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ５ ４ 】
　 本 発 明 の 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 例 え ば コ レ ス チ ラ ミ ン 、 コ レ セ ベ ラ ム と い
っ た よ う な ポ リ マ ー 性 胆 汁 酸 吸 着 剤 と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ５ ５ 】
　 本 発 明 の 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 例 え ば Ｈ Ｍ Ｒ  １ １ ７ １ 、 Ｈ Ｍ Ｒ  １ ５ ８ ６
と い っ た よ う な Ｌ Ｄ Ｌ 受 容 体 誘 発 物 質 (米 国 特 許 第 ６ ,３ ４ ２ ,５ １ ２ 号 )と 組 み 合 わ せ て 投
与 す る 。
【 ０ ０ ５ ６ 】
　 本 発 明 の 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 例 え ば ア バ シ ミ ブ (avasimibe)の よ う な Ａ
Ｃ Ａ Ｔ 阻 害 剤 と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ５ ７ 】
　 本 発 明 の 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 例 え ば Ｏ Ｐ Ｃ － １ ４ １ １ ７ の よ う な 抗 酸 化
剤 と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ５ ８ 】
　 本 発 明 の 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 例 え ば Ｎ Ｏ － １ ８ ８ ６ と い っ た よ う な リ ポ
タ ン パ ク 質 リ パ ー ゼ 阻 害 剤 と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ５ ９ 】
　 本 発 明 の 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 例 え ば Ｓ Ｂ － ２ ０ ４ ９ ９ ０ と い っ た よ う な
Ａ Ｔ Ｐ ク エ ン 酸 リ ア ー ゼ 阻 害 剤 と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ６ ０ 】
　 本 発 明 の 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 例 え ば Ｂ Ｍ Ｓ － １ ８ ８ ４ ９ ４ と い っ た よ う
な ス ク ア レ ン シ ン テ タ ー ゼ 阻 害 剤 と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ６ １ 】
　 本 発 明 の 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 例 え ば Ｃ Ｉ － １ ０ ２ ７ ま た は ニ コ チ ン 酸 と
い っ た よ う な リ ポ タ ン パ ク 質 (ａ )ア ン タ ゴ ニ ス ト と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ６ ２ 】
　 本 発 明 の 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 例 え ば オ ー リ ス タ ッ ト の よ う な リ パ ー ゼ 阻
害 剤 と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ６ ３ 】
　 本 発 明 の 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 イ ン ス リ ン と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
　 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 例 え ば ト ル ブ タ ミ ド 、 グ リ ベ ン ク ラ ミ ド 、 グ リ ピ ジ
ド ま た は グ リ メ ピ リ ド と い っ た よ う な ス ル ホ ニ ル 尿 素 と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ６ ４ 】
　 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 ビ グ ア ニ ド 、 例 え ば メ ト ホ ル ミ ン と 組 み 合 わ せ て 投
与 す る 。
【 ０ ０ ６ ５ 】
　 さ ら に 別 の 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 メ グ リ チ ニ ド 、 例 え ば レ パ グ リ ニ ド と 組 み
合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ６ ６ 】
　 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 チ ア ゾ リ ジ ン ジ オ ン 、 例 え ば ト ロ グ リ タ ゾ ン 、 シ グ
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リ タ ゾ ン 、 ピ オ グ リ タ ゾ ン 、 ロ シ グ リ タ ゾ ン ま た は Dr. Reddy's Research Foundationの
Ｗ Ｏ  ９ ７ ／ ４ １ ０ ９ ７ 中 に 開 示 さ れ た 化 合 物 、 特 に ５ － [[４ － [(３ ,４ － ジ ヒ ド ロ － ３ －
メ チ ル － ４ － オ キ ソ － ２ － キ ナ ゾ リ ニ ル メ ト キ シ ]フ ェ ニ ル ]メ チ ル ]－ ２ ,４ － チ ア ゾ リ ジ
ン ジ オ ン と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ６ ７ 】
　 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 例 え ば ミ グ リ ト ー ル ま た は ア カ ル ボ ー ズ と い っ た よ
う な α － グ ル コ シ ダ ー ゼ 阻 害 剤 と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ６ ８ 】
　 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を ベ ー タ 細 胞 の Ａ Ｔ Ｐ 依 存 性 カ リ ウ ム チ ャ ネ ル に 作 用 す
る 活 性 化 合 物 、 例 え ば ト ル ブ タ ミ ド 、 グ リ ベ ン ク ラ ミ ド 、 グ リ ピ ジ ド 、 グ リ メ ピ リ ド ま た
は レ パ グ リ ニ ド と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ６ ９ 】
　 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 複 数 の 上 記 化 合 物 と 組 み 合 わ せ て 、 例 え ば ス ル ホ ニ
ル 尿 素 お よ び メ ト ホ ル ミ ン 、 ス ル ホ ニ ル 尿 素 お よ び ア カ ル ボ ー ズ 、 レ パ グ リ ニ ド お よ び メ
ト ホ ル ミ ン 、 イ ン ス リ ン お よ び ス ル ホ ニ ル 尿 素 、 イ ン ス リ ン お よ び メ ト ホ ル ミ ン 、 イ ン ス
リ ン お よ び ト ロ グ リ タ ゾ ン 、 イ ン ス リ ン お よ び ロ バ ス タ チ ン 等 と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ７ ０ 】
　 さ ら な る 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 Ｃ Ａ Ｒ Ｔ モ ジ ュ レ ー タ （ “ Cocaine-amphetam
ine-regulated transcript influences energy metabolism, anxiety and gastric empty
ing in mice”  Asakawa, A, 等  : Hormone and Metabolic Research (2001), 33(9), 554
-558参 照 ） 、 Ｎ Ｐ Ｙ ア ン タ ゴ ニ ス ト 、 例 え ば ナ フ タ レ ン － １ － ス ル ホ ン 酸 ｛ ４ － [（ ４ －
ア ミ ノ キ ナ ゾ リ ン － ２ － イ ル ア ミ ノ ） メ チ ル ]シ ク ロ ヘ キ シ ル メ チ ル ｝ ア ミ ド 塩 酸 塩 （ Ｃ
Ｇ Ｐ  ７ １ ６ ８ ３ Ａ ） ） 、 Ｍ Ｃ ４ ア ゴ ニ ス ト （ 例 え ば １ － ア ミ ノ － １ ,２ ,３ ,４ － テ ト ラ ヒ
ド ロ ナ フ タ レ ン － ２ － カ ル ボ ン 酸 [２ － （ ３ ａ － ベ ン ジ ル － ２ － メ チ ル － ３ － オ キ ソ － ２ ,
３ ,３ ａ ,４ ,６ ,７ － ヘ キ サ ヒ ド ロ ピ ラ ゾ ロ [４ ,３ － ｃ ]ピ リ ジ ン － ５ － イ ル ） － １ － （ ４
－ ク ロ ロ フ ェ ニ ル ） － ２ － オ キ ソ エ チ ル ]－ ア ミ ド ； （ Ｗ Ｏ  ０ １ ／ ９ １ ７ ５ ２ ） ） 、 オ レ
キ シ ン ア ン タ ゴ ニ ス ト （ 例 え ば １ － （ ２ － メ チ ル ベ ン ゾ オ キ サ ゾ ー ル － ６ － イ ル ） － ３ －
[１ ,５ ]ナ フ チ リ ジ ン － ４ － イ ル 尿 素 塩 酸 塩 （ Ｓ Ｂ － ３ ３ ４ ８ ６ ７ － Ａ ） ） 、 Ｈ ３ ア ゴ ニ
ス ト （ ３ － シ ク ロ ヘ キ シ ル － １ － （ ４ ,４ － ジ メ チ ル － １ ,４ ,６ ,７ － テ ト ラ ヒ ド ロ イ ミ ダ
ゾ [４ ,５ － ｃ ]ピ リ ジ ン － ５ － イ ル ） プ ロ パ ン － １ － オ ン シ ュ ウ 酸 塩 （ Ｗ Ｏ  ０ ０ ／ ６ ３ ２
０ ８ ） ） ； Ｔ Ｎ Ｆ ア ゴ ニ ス ト 、 Ｃ Ｒ Ｆ ア ン タ ゴ ニ ス ト （ 例 え ば [２ － メ チ ル － ９ － （ ２ ,４
,６ － ト リ － メ チ ル フ ェ ニ ル ） － ９ Ｈ － １ ,３ ,９ － ト リ ア ザ フ ル オ レ ン － ４ － イ ル ]ジ プ ロ
ピ ル ア ミ ン （ Ｗ Ｏ  ０ ０ ／ ６ ６ ５ ８ ５ ） ） 、 Ｃ Ｒ Ｆ 　 Ｂ Ｐ ア ン タ ゴ ニ ス ト （ 例 え ば ウ ロ コ
ル チ ン ） 、 ウ ロ コ ル チ ン ア ゴ ニ ス ト 、 β ３ ア ゴ ニ ス ト （ 例 え ば １ － （ ４ － ク ロ ロ － ３ － メ
タ ン ス ル ホ ニ ル メ チ ル フ ェ ニ ル ） － ２ － [ ２ － （ ２ ,３ － ジ メ チ ル － １ Ｈ － イ ン ド － ル －
６ － イ ル オ キ シ ） エ チ ル ア ミ ノ ]－ エ タ ノ ー ル 塩 酸 塩 （ Ｗ Ｏ  ０ １ ／ ８ ３ ４ ５ １ ） ） 、 Ｍ Ｓ
Ｈ （ メ ラ ノ サ イ ト － 刺 激 ホ ル モ ン ） ア ゴ ニ ス ト 、 Ｃ Ｃ Ｋ － Ａ ア ゴ ニ ス ト （ 例 え ば ｛ ２ － [
４ － （ ４ － ク ロ ロ － ２ ,５ － ジ メ ト キ シ フ ェ ニ ル ） － ５ － （ ２ － シ ク ロ ヘ キ シ ル － エ チ ル
） チ ア ゾ ー ル － ２ － イ ル カ ル バ モ イ ル ]－ ５ ,７ － ジ メ チ ル イ ン ド ー ル － １ － イ ル ｝ 酢 酸 ト
リ フ ル オ ロ 酢 酸 塩 （ Ｗ Ｏ  ９ ９ ／ １ ５ ５ ２ ５ ） ） 、 セ ロ ト ニ ン 再 摂 取 阻 害 剤 （ 例 え ば デ ク
ス フ ェ ン フ ル ラ ミ ン ） 、 混 合 さ れ た セ ロ ト ニ ン 作 動 性 お よ び ノ ル ア ド レ ナ リ ン 作 動 性 化 合
物 （ 例 え ば Ｗ Ｏ  ０ ０ ／ ７ １ ５ ４ ９ ） 、 ５ Ｈ Ｔ ア ゴ ニ ス ト 、 例 え ば １ － （ ３ － エ チ ル ベ ン
ゾ フ ラ ン － ７ － イ ル ） ピ ペ ラ ジ ン シ ュ ウ 酸 塩 （ Ｗ Ｏ  ０ １ ／ ０ ９ １ １ １ ） 、 ボ ン ベ シ ン ア
ゴ ニ ス ト 、 ガ ラ ニ ン ア ン タ ゴ ニ ス ト 、 成 長 ホ ル モ ン （ 例 え ば ヒ ト 成 長 ホ ル モ ン ） 、 成 長 ホ
ル モ ン 放 出 化 合 物 （ ６ － ベ ン ジ ル オ キ シ － １ － （ ２ － ジ イ ソ プ ロ ピ ル ア ミ ノ エ チ ル カ ル バ
モ イ ル ） － ３ ,４ － ジ ヒ ド ロ － １ Ｈ － イ ソ キ ノ リ ン － ２ － カ ル ボ ン 酸 第 三 級 ブ チ ル エ ス テ
ル （ Ｗ Ｏ  ０ １ ／ ８ ５ ６ ９ ５ ） ） 、 Ｔ Ｒ Ｈ ア ゴ ニ ス ト （ 例 え ば Ｅ Ｐ  ０  ４ ６ ２  ８ ８ ４ 参 照
） 、 脱 共 役 タ ン パ ク 質 ２ ま た は ３ の モ ジ ュ レ ー タ 、 レ プ チ ン ア ゴ ニ ス ト （ 例 え ば 、 Lee, D
aniel W.; Leinung, Matthew C.; Rozhavskaya-Arena, Marina; Grasso, Patricia. Lept
in agonists as a potential approach to the treatment of obesity. Drugs of the Fu
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ture (2001), 26(9), 873-881参 照 )、 Ｄ Ａ ア ゴ ニ ス ト （ ブ ロ モ ク リ プ チ ン 、 ド プ レ キ シ ン
） 、 リ パ ー ゼ ／ ア ミ ラ ー ゼ 阻 害 剤 （ 例 え ば Ｗ Ｏ  ０ ０ ／ ４ ０ ５ ６ ９ ） 、 Ｐ Ｐ Ａ Ｒ モ ジ ュ レ
ー タ （ 例 え ば Ｗ Ｏ  ０ ０ ／ ７ ８ ３ １ ２ ） 、 Ｒ Ｘ Ｒ モ ジ ュ レ ー タ ま た は Ｔ Ｒ － β ア ゴ ニ ス ト
と 組 み 合 わ せ て 投 与 す る 。
【 ０ ０ ７ １ 】
　 本 発 明 の 一 実 施 態 様 に お い て 、 別 の 活 性 成 分 は 、 レ プ チ ン で あ る ； 例 え ば “ Perspectiv
es in the therapeutic use of leptin” , Salvador, Javier; Gomez- Ambrosi, Javier;
 Fruhbeck, Gema, Expert Opinion on Pharmacotherapy (2001), 2(10), 1615-1622参 照
。
【 ０ ０ ７ ２ 】
　 一 実 施 態 様 に お い て 、 別 の 活 性 成 分 は 、 デ キ ス ト ロ ア ン フ ェ タ ミ ン ま た は ア ン フ ェ タ ミ
ン で あ る 。
　 一 実 施 態 様 に お い て 、 別 の 活 性 成 分 は 、 フ ェ ン フ ル ラ ミ ン ま た は デ ク ス フ ェ ン フ ル ラ ミ
ン で あ る 。
【 ０ ０ ７ ３ 】
　 別 の 実 施 態 様 に お い て 、 別 の 活 性 成 分 は 、 シ ブ ト ラ ミ ン で あ る 。
　 一 実 施 態 様 に お い て 、 別 の 活 性 成 分 は 、 オ ー リ ス タ ッ ト で あ る 。
　 一 実 施 態 様 に お い て 、 別 の 活 性 成 分 は 、 マ ジ ン ド ー ル ま た は フ ェ ン テ ル ミ ン で あ る 。
【 ０ ０ ７ ４ 】
　 一 実 施 態 様 で は 、 式 Ｉ の 化 合 物 を 、 増 量 剤 、 好 ま し く は 不 溶 性 の 増 量 剤 と 組 み 合 わ せ て
投 与 す る （ 例 え ば 、 カ ロ ブ ／ Caromax ( R )  (Zunft H J; 等 , Carob pulp preparation for 
treatment of hypercholesterolemia, ADVANCES IN THERAPY (2001 Sep-Oct), 18(5), 23
0-6.)参 照 。 Caromaxは 、 Nutrinova, Nutrition Specialties & Food Ingredients GmbH, 
Industriepark Hoechst, 65926 Frankfurt/Main） か ら の カ ロ ブ 含 有 製 品 で あ る ） 。 Carom
ax ( R ) と の 組 み 合 わ せ は 、 一 つ の 製 剤 中 で ま た は 式 Ｉ の 化 合 物 お よ び Caromax ( R ) を 別 々 に
投 与 す る こ と に よ っ て 可 能 で あ る 。 ま た 、 こ れ に 関 し て 、 Caromax ( R ) は 、 例 え ば パ ン 菓 子
製 品 ま た は ム ー ス リ バ ー の よ う な 食 品 形 態 で 投 与 す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ７ ５ 】
　 本 発 明 の 化 合 物 と 一 つ 以 上 の 前 記 化 合 物 お よ び 場 合 に よ り 一 つ 以 上 の 他 の 薬 理 学 的 に 活
性 物 質 と の す べ て の 適 切 な 組 み 合 わ せ は 、 本 発 明 に 記 載 さ れ た 保 護 に 帰 属 す る と み な さ れ
る こ と は 明 白 で あ る 。
【 ０ ０ ７ ６ 】
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　 以 下 に 詳 述 し た 実 施 例 は 、 本 発 明 を 説 明 す る の に 役 立 つ が 、 本 発 明 を 制 限 す る も の で は
な い 。
【 ０ ０ ７ ８ 】
【 表 １ 】
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【 表 ２ 】
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【 表 ３ 】
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【 表 ４ 】
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【 表 ５ 】
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【 表 ６ 】
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【 表 ７ 】
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【 表 ８ 】
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【 表 ９ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ８ ７ 】

10

20

30

40

(33) JP 2005-532402 A 2005.10.27



【 表 １ ０ 】
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【 表 １ １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ８ ９ 】

10

20

30

40

(35) JP 2005-532402 A 2005.10.27



【 表 １ ２ 】
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【 表 １ ３ 】
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【 表 １ ４ 】
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【 表 １ ５ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ９ ３ 】
　 式 Ｉ の 化 合 物 は 、 グ ル コ ー ス 代 謝 に お け る 有 益 な 効 果 を 特 徴 と し て お り ； 特 に そ れ は 血
中 グ ル コ ー ス レ ベ ル を 低 下 さ せ 、 ２ 型 糖 尿 病 の 治 療 に 適 し て い る 。 そ の た め 、 化 合 物 は 、
単 独 で ま た は 別 の 血 中 グ ル コ ー ス 低 下 活 性 成 分 （ 抗 糖 尿 病 薬 ） と 組 み 合 わ せ て 使 用 す る こ
と が で き る 。 さ ら に 、 式 Ｉ の 化 合 物 は 、 例 え ば 腎 症 、 網 膜 症 、 神 経 障 害 お よ び 心 筋 梗 塞 と
い っ た よ う な 糖 尿 病 の 末 期 合 併 症 、 心 筋 梗 塞 、 末 梢 性 動 脈 閉 塞 性 疾 患 、 血 栓 症 、 動 脈 硬 化
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、 エ ッ ク ス 症 候 群 、 肥 満 症 、 炎 症 、 免 疫 疾 患 、 例 え ば Ａ Ｉ Ｄ Ｓ の よ う な 自 己 免 疫 疾 患 、 喘
息 、 骨 粗 鬆 症 、 癌 、 乾 癬 、 ア ル ツ ハ イ マ ー 病 、 統 合 失 調 症 お よ び 感 染 症 の 治 療 に 適 し て い
る 。
【 ０ ０ ９ ４ 】
　 化 合 物 の 活 性 を 、 次 の よ う に 検 定 し た ：
グ リ コ ー ゲ ン ホ ス ホ リ ラ ー ゼ ａ 活 性 ア ッ セ イ
　 グ リ コ ー ゲ ン ホ ス ホ リ ラ ー ゼ （ Ｇ Ｐ ａ ） の 活 性 型 の 活 性 に お け る 化 合 物 の 効 果 は 、 グ ル
コ ー ス １ － リ ン 酸 か ら の グ リ コ ー ゲ ン の 合 成 を た ど る こ と に よ り 無 機 リ ン 酸 の 遊 離 を 測 定
す る こ と に よ っ て 逆 方 向 で 測 定 し た 。 全 て の 反 応 は 、 ９ ６ 穴 マ イ ク ロ タ イ タ ー プ レ ー ト (H
alf Area Plates, Costar No. 3696)で ２ 回 測 定 し て 行 い 、 Multiskan Ascent Elisa Read
er (Lab Systems, Finland)中 で 以 下 に 明 記 し た 波 長 で 反 応 生 成 物 の 形 成 に よ る 吸 収 の 変
化 を 測 定 し た 。 逆 方 向 の Ｇ Ｐ ａ 酵 素 活 性 を 測 定 す る た め 、 グ ル コ ー ス １ － リ ン 酸 の グ リ コ
ー ゲ ン お よ び 無 機 リ ン 酸 へ の 転 化 を 、 Engers等 (Engers HD, Shechosky S, Madsen NB, Ca
n J Biochem 1970 Jul; 48(7): 746-754)の 一 般 方 法 を 用 い て 、 以 下 の 改 変 ： ヒ ト グ リ コ
ー ゲ ン ホ ス ホ リ ラ ー ゼ ａ （ 例 え ば タ ン パ ク 質 ０ .７ ６ ｍ ｇ ／ ｍ ｌ  (Aventis Pharma Deutsc
hland GmbH)を 緩 衝 溶 液 Ｅ （ ２ ５ ｍ Ｍ  β － グ リ セ ロ リ ン 酸 ， ｐ Ｈ ７ .０ ， １ ｍ Ｍ  Ｅ Ｄ Ｔ Ａ
お よ び １ ｍ Ｍ ジ チ オ ト レ イ ト ー ル ） 中 に 溶 解 し 、 緩 衝 液 Ｔ （ ５ ０ ｍ Ｍ  Hepes， ｐ Ｈ ７ .０
， １ ０ ０ ｍ Ｍ  Ｋ Ｃ ｌ 、 ２ .５ ｍ Ｍ  Ｅ Ｄ Ｔ Ａ ， ２ .５ ｍ Ｍ  Ｍ ｇ Ｃ ｌ 2 － ６ Ｈ 2 Ｏ ） で 希 釈 し
、 そ し て グ リ コ ー ゲ ン ５ ｍ ｇ ／ ｍ ｌ を 添 加 し て タ ン パ ク 質 １ ０ μ ｇ ／ ｍ ｌ の 濃 度 に し た ：
を 伴 っ て 測 定 し た 。 試 験 物 質 は Ｄ Ｍ Ｓ Ｏ 中 の １ ０ ｍ Ｍ 溶 液 と し て 調 製 し 、 緩 衝 溶 液 Ｔ で 希
釈 し て ５ ０ μ Ｍ に し た 。 こ の 溶 液 １ ０ μ ｌ に 、 緩 衝 溶 液 Ｔ 中 に 溶 解 し た ３ ７ .５ ｍ Ｍ グ ル
コ ー ス １ ０ μ ｌ 、 お よ び グ リ コ ー ゲ ン ５ ｍ ｇ ／ ｍ ｌ ＋ ヒ ト グ リ コ ー ゲ ン ホ ス ホ リ ラ ー ゼ ａ
（ タ ン パ ク 質 １ ０ μ ｇ ／ ｍ ｌ ） の 溶 液 １ ０ μ ｌ お よ び ２ .５ ｍ Ｍ グ ル コ ー ス １ － リ ン 酸 ２
０ μ ｌ を 加 え た 。 試 験 物 質 が 存 在 し な い グ リ コ ー ゲ ン ホ ス ホ リ ラ ー ゼ 活 性 の 基 準 線 は 、 １
０ μ ｌ の 緩 衝 溶 液 Ｔ （ ０ .１ ％ Ｄ Ｍ Ｓ Ｏ ） を 加 え て 測 定 し た 。 混 合 物 を 室 温 で ４ ０ 分 間 イ
ン キ ュ ー ベ ー ト し 、 遊 離 さ れ た 無 機 リ ン 酸 を Drueckes 等 (Drueckes P, Schinzel R, Palm
 D, Anal Biochem 1995 Sep 1; 230(1): 173-177)の 一 般 方 法 に よ っ て 以 下 の 改 変 ： ７ .３
ｍ Ｍ モ リ ブ デ ン 酸 ア ン モ ニ ウ ム の 停 止 液 ５ ０ μ ｌ 、 １ ０ .９ ｍ Ｍ 酢 酸 亜 鉛 、 ３ .６ ％ ア ス コ
ル ビ ン 酸 、 ０ .９ ％ Ｓ Ｉ Ｄ を 酵 素 混 合 物 ５ ０ μ ｌ に 加 え た ： を 伴 っ て 測 定 し た 。 ４ ５ ℃ で
６ ０ 分 間 イ ン キ ュ ベ ー シ ョ ン し た 後 、 ８ ２ ０ ｎ ｍ で の 吸 収 を 測 定 し た 。 バ ッ ク グ ラ ウ ン ド
吸 収 を 測 定 す る た め 、 別 の 混 合 物 に お い て グ ル コ ー ス １ － リ ン 酸 溶 液 の 添 加 直 後 に 停 止 液
を 加 え た 。 試 験 物 質 に よ る in vitroグ リ コ ー ゲ ン ホ ス ホ リ ラ ー ゼ ａ の 特 定 阻 害 を 測 定 す る
た め 、 こ の 試 験 は 、 試 験 物 質 １ ０ μ Ｍ の 濃 度 で 実 施 し た 。
【 ０ ０ ９ ５ 】
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【 表 １ ６ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ９ ６ 】
　 表 か ら 、 式 Ｉ の 化 合 物 は グ リ コ ー ゲ ン ホ ス ホ リ ラ ー ゼ ａ の 活 性 を 阻 害 し 、 こ の た め 血 中
グ ル コ ー ス レ ベ ル を 低 下 さ せ る の に 非 常 に 適 し て い る こ と が 明 ら か で あ る 。 従 っ て 、 そ れ
ら は 特 に ２ 型 糖 尿 病 の 予 防 お よ び 治 療 に 適 し て い る 。
【 ０ ０ ９ ７ 】
　 以 下 、 い く つ か の 実 施 例 の 製 造 を 詳 細 に 説 明 し 、 他 の 式 Ｉ の 化 合 物 は 、 同 様 に し て 得 た
。
【 実 施 例 】
【 ０ ０ ９ ８ 】
実 施 例 １ ：
１ － ｛ ３ － [３ － (２ － ク ロ ロ － ４ ,５ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル )ウ レ イ ド ]－ ４ － メ ト キ シ
フ ェ ニ ル ｝ － ３ － メ チ ル 尿 素
ａ ) ２ － ク ロ ロ － ４ ,５ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル イ ソ シ ア ネ ー ト
　 ２ － ク ロ ロ － ４ ,５ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ミ ド を ジ ク ロ ロ メ タ ン 中 に 溶 解 し 、 塩 化 オ キ
サ リ ル １ .５ 当 量 と 混 合 し 、 １ ６ 時 間 還 流 に 加 熱 し た 。 反 応 混 合 物 を 高 真 空 下 で 濃 縮 し 、
さ ら に 精 製 す る こ と な く 工 程 ｂ で 使 用 し た 。
【 ０ ０ ９ ９ 】
ｂ ) １ － (２ － ク ロ ロ － ４ ,５ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル )－ ３ － (２ － メ ト キ シ － ５ － ニ ト ロ
フ ェ ニ ル )尿 素
　 ２ － メ ト キ シ － ５ － ニ ト ロ ア ニ リ ン ４ .０ ｇ (２ ３ .８ mmol)を Ｎ － メ チ ル － ２ － ピ ロ リ ジ
ノ ン １ ０ ｍ ｌ に 溶 解 し 、 ２ － ク ロ ロ － ４ ,５ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル イ ソ シ ア ネ ー ト ５ .２
ｇ (２ ３ .８ mmol)を 加 え た 。 わ ず か に 加 温 が 生 じ た 。 室 温 で １ ５ 分 後 、 ジ エ チ ル エ ー テ ル
を 加 え 、 生 成 し た 沈 殿 を 吸 引 濾 過 し た 。 所 望 の 生 成 物 ６ .６ ｇ (７ ９ ％ )を 得 た 。
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【 ０ １ ０ ０ 】
ｃ ) １ － (５ － ア ミ ノ － ２ － メ ト キ シ フ ェ ニ ル )－ ３ － (２ － ク ロ ロ － ４ ,５ － ジ フ ル オ ロ ベ
ン ゾ イ ル )尿 素
　 塩 化 第 一 ス ズ 水 和 物 ５ .８ ｇ (２ ５ .９ mmol)を ７ ０ ℃ で 酢 酸 エ チ ル ／ メ タ ノ ー ル 混 合 物 ２
０ ｍ ｌ 中 の １ － (２ － ク ロ ロ － ４ ,５ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル )－ ３ － (２ － メ ト キ シ － ５ －
ニ ト ロ フ ェ ニ ル )尿 素 ２ .０ ｇ (５ .２ mmol)に 加 え た 。 １ 時 間 後 、 Ｎ － メ チ ル － ２ － ピ ロ リ
ジ ノ ン ３ ０ ｍ ｌ を 加 え 、 混 合 物 を さ ら に ２ 時 間 撹 拌 し た 。 冷 ま し た 後 、 反 応 混 合 物 を 塩 基
性 に し て 、 生 成 し た 沈 殿 を 吸 引 濾 過 し た 。 相 を 分 離 し た 。 次 い で 、 有 機 相 を 水 で ３ 回 洗 浄
し 、 乾 燥 、 そ し て 高 真 空 下 で 濃 縮 し た 。 所 望 の 生 成 物 １ .２ ｇ (６ ７ ％ )を 得 た 。
【 ０ １ ０ １ 】
ｄ )１ － ｛ ３ － [３ － (２ － ク ロ ロ － ４ ,５ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル )ウ レ イ ド ]－ ４ － メ ト キ
シ フ ェ ニ ル ｝ － ３ － メ チ ル 尿 素
　 １ － (５ － ア ミ ノ － ２ － メ ト キ シ フ ェ ニ ル )－ ３ － (２ － ク ロ ロ － ４ ,５ － ジ フ ル オ ロ － ベ
ン ゾ イ ル )尿 素 ６ ０ ０ ｍ ｇ (１ .７ mmol)を ア セ ト ニ ト リ ル ５ ｍ ｌ 中 に 溶 解 し 、 メ チ ル イ ソ シ
ア ネ ー ト ６ ９ ｍ ｇ (１ .７ mmol)を 加 え た 。 室 温 で １ 時 間 撹 拌 し た 後 、 生 成 し た 沈 殿 を 吸 引
濾 過 し た 。 所 望 の 生 成 物 ６ ３ ８ ｍ ｇ (９ １ ％ )を 得 た 。
【 ０ １ ０ ２ 】
実 施 例 ３ ：
３ － [３ － (２ － ク ロ ロ － ４ － フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル )ウ レ イ ド ]－ ４ － メ ト キ シ カ ル ボ ニ ル ア
ミ ノ 安 息 香 酸
ａ ) ２ － ク ロ ロ － ４ － フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル イ ソ シ ア ネ ー ト
　 ２ － ク ロ ロ － ４ － フ ル オ ロ ベ ン ズ ア ミ ド １ .６ ４ ｇ (６ mmol)を ジ ク ロ ロ メ タ ン ３ ｍ ｌ 中
に 溶 解 し 、 ０ ℃ 、 窒 素 雰 囲 気 下 で 、 塩 化 オ キ サ リ ル ０ .８ ｍ ｌ (９ .３ mmol)を 加 え 、 混 合 物
を 還 流 に ９ 時 間 加 熱 し た 。 反 応 混 合 物 を 高 真 空 下 で 濃 縮 し 、 所 望 の 生 成 物 １ .１ ７ ｇ (５ .
８ mmol)を 得 、 こ れ を 工 程 ｂ で ジ ク ロ ロ メ タ ン 中 の 溶 液 (溶 液 １ .７ ｍ ｌ 中 １ mmol)と し て 使
用 し た 。
【 ０ １ ０ ３ 】
ｂ ) ４ － ア ミ ノ － ３ － [３ － (２ － ク ロ ロ － ４ － フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル )ウ レ イ ド ]安 息 香 酸
　 ３ ,４ － ジ ア ミ ノ 安 息 香 酸 １ ５ ０ ｍ ｇ (１ mmol)を Ｎ － メ チ ル － ２ － ピ ロ リ ジ ノ ン ２ ｍ ｌ
中 に 溶 解 し 、 工 程 ａ で 製 造 し た ２ － ク ロ ロ － ４ － フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル イ ソ シ ア ネ ー ト ／ ジ
ク ロ ロ メ タ ン 溶 液 １ ｍ ｌ (１ .２ mmol)を ０ ℃ で 加 え た 。 生 成 し た 沈 殿 を 吸 引 濾 過 し た 。 粗
混 合 物 (５ ０ ０ ｍ ｇ )を 、 カ ラ ム ク ロ マ ト グ ラ フ ィ (ジ ク ロ ロ メ タ ン ／ メ タ ノ ー ル ＝ ９ ８ ／
２ ～ ９ ３ ／ ７ )に よ っ て 精 製 し た 。 所 望 の 生 成 物 ８ ０ ｍ ｇ (２ ５ ％ )を 得 た 。
【 ０ １ ０ ４ 】
ｃ ) ３ － [３ － (２ － ク ロ ロ － ４ － フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル )ウ レ イ ド ] － ４ － メ ト キ シ カ ル ボ
ニ ル ア ミ ノ 安 息 香 酸
　 ４ － ア ミ ノ － ３ － [３ － (２ － ク ロ ロ － ４ － フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル )ウ レ イ ド ]安 息 香 酸 ２ ８
ｍ ｇ (０ .０ ８ mmol)を Ｎ － メ チ ル － ２ － ピ ロ リ ジ ノ ン ０ .５ ｍ ｌ 中 に 溶 解 し 、 ピ リ ジ ン ０ .
０ ２ ｍ ｌ (０ .２ ４ mmol)お よ び ク ロ ロ ギ 酸 メ チ ル ０ .０ ０ ７ ｍ ｌ と 共 に 室 温 で ４ 時 間 撹 拌 し
た 。 水 お よ び 酢 酸 を 加 え 、 生 成 し た 沈 殿 を 吸 引 濾 過 し た 。
所 望 の 生 成 物 １ ８ ｍ ｇ (５ ５ ％ )を 得 た 。 融 点 ： 分 解 ＞ ４ ０ ０ ℃
【 ０ １ ０ ５ 】
実 施 例 ５ ４ ：
メ チ ル ３ － ｛ ２ － [３ － (２ － ク ロ ロ － ４ ,５ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル )ウ レ イ ド ]－ ４ － [３
－ (２ － ト リ フ ル オ ロ メ チ ル フ ェ ニ ル )－ ウ レ イ ド ]フ ェ ニ ル ｝ ア ク リ レ ー ト
ａ ） メ チ ル ３ － ｛ ２ － [３ － (２ － ク ロ ロ － ４ ,５ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル )ウ レ イ ド ]－ ４
－ ニ ト ロ フ ェ ニ ル ｝ ア ク リ レ ー ト
　 メ チ ル ３ － (２ － ア ミ ノ － ４ － ニ ト ロ フ ェ ニ ル )ア ク リ レ ー ト ４ .５ ｇ (２ ０ .３ 　 mmol)を
ア セ ト ニ ト リ ル ５ ０ ｍ ｌ 中 の ２ － ク ロ ロ － ４ ,５ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル イ ソ シ ア ネ ー ト
４ .４ １ ｇ (２ ０ .３ mmol)(実 施 例 １ )と 共 に ５ ０ ℃ で １ 時 間 撹 拌 し た 。 次 い で 、 反 応 混 合 物
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を 濃 縮 し 、 残 留 物 を ジ エ チ ル エ ー テ ル で 撹 拌 し 、 生 成 し た 固 形 物 を 吸 引 濾 過 し た 。 所 望 の
生 成 物 ８ .５ ｇ (９ ５ ％ )を 得 た 。
【 ０ １ ０ ６ 】
ｂ ） メ チ ル ３ － ｛ ４ － ア ミ ノ － ２ － [３ － (２ － ク ロ ロ － ４ ,５ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル )ウ
レ イ ド ]フ ェ ニ ル ｝ ア ク リ レ ー ト
　 メ チ ル ３ － ｛ ２ － [３ － (２ － ク ロ ロ － ４ ,５ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル )ウ レ イ ド ]－ ４ －
ニ ト ロ － フ ェ ニ ル ｝ ア ク リ レ ー ト ８ .５ ｇ (１ ９ .３ mmol)を 氷 酢 酸 お よ び 濃 塩 酸 (１ ０ :１ )
の 混 合 物 ６ ０ ｍ ｌ 中 に 懸 濁 し 、 ７ ０ ℃ に 加 熱 し た 。 次 い で 、 亜 鉛 粉 末 ８ .８ ５ ｇ (１ ３ ５
３ mmol)を 加 え た 。 ３ ０ 分 後 、 混 合 物 を 冷 ま し 、 固 形 物 を 吸 引 濾 過 し 、 濾 液 を 濃 縮 し た 。
残 留 物 を 酢 酸 エ チ ル 中 に 取 り 、 １ ０ ％ 濃 度 の 炭 酸 水 素 ナ ト リ ウ ム 溶 液 で 洗 浄 し た 。 有 機 相
を 乾 燥 、 濃 縮 し た 。 所 望 の 生 成 物 ７ .９ ｇ (１ ０ ０ ％ )を 得 た 。
【 ０ １ ０ ７ 】
ｃ ） メ チ ル ３ － ｛ ２ － [３ － (２ － ク ロ ロ － ４ ,５ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル )ウ レ イ ド ]－ ４
－ [３ － (２ － ト リ フ ル オ ロ メ チ ル － フ ェ ニ ル )ウ レ イ ド ]フ ェ ニ ル ｝ ア ク リ レ ー ト
　 メ チ ル ３ － ｛ ４ － ア ミ ノ － ２ － [３ － (２ － ク ロ ロ － ４ ,５ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル )－ ウ
レ イ ド ]フ ェ ニ ル ｝ ア ク リ レ ー ト １ ０ ０ ｍ ｇ (０ .２ ４ mmol)を ア セ ト ニ ト リ ル １ ｍ ｌ 中 に 溶
解 し 、 ２ － ト リ フ ル オ ロ メ チ ル フ ェ ニ ル イ ソ シ ア ネ ー ト と 混 合 し て ６ ０ ℃ で １ ４ 時 間 振 盪
し た 。 生 成 し た 沈 殿 を 吸 引 濾 過 し 、 所 望 の 生 成 物 １ ６ ｍ ｇ (１ １ ％ )を 得 た 。
【 ０ １ ０ ８ 】
実 施 例 １ １ ０ ：
メ チ ル (Ｅ )－ ３ － [２ － [３ － (２ － ク ロ ロ － ４ ,５ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル )ウ レ イ ド ]－ ４
－ (４ － ク ロ ロ － フ ェ ノ キ シ カ ル ボ ニ ル ア ミ ノ )フ ェ ニ ル ]ア ク リ レ ー ト
　 メ チ ル ３ － ｛ ４ － ア ミ ノ － ２ － [３ － (２ － ク ロ ロ － ４ ,５ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル )－ ウ
レ イ ド ]フ ェ ニ ル ｝ ア ク リ レ ー ト (実 施 例 ５ ４ ｂ )１ ０ ０ ｍ ｇ (０ .２ ４ mmol)を ジ メ チ ル ホ ル
ム ア ミ ド ２ ｍ ｌ 中 で 炭 酸 カ リ ウ ム お よ び ４ － ク ロ ロ フ ェ ニ ル ク ロ ロ ホ ル メ ー ト と 反 応 さ せ
た 。 ４ 時 間 後 、 生 成 し た 沈 殿 を 吸 引 濾 過 し た 。 分 取 Ｈ Ｐ Ｌ Ｃ (カ ラ ム ： Waters Xterra TM 
Ｍ Ｓ  Ｃ 18、 ５ μ ｍ 、 ３ ０ ｘ １ ０ ０ ｍ ｍ 、 移 動 層 ： Ａ ： Ｈ 2 Ｏ ＋ ０ .２ ％ ト リ フ ル オ ロ 酢 酸 (
Ｂ ： ア セ ト ニ ト リ ル )勾 配 ： ９ ０ ％ Ａ ／ １ ０ ％ Ｂ ２ .５ 分 ～ １ ０ ％ Ａ ／ ９ ０ ％ Ｂ １ ７ .５ 分 )
に よ り 所 望 の 生 成 物 １ ２ ｍ ｇ (９ ％ )を 得 た 。
【 ０ １ ０ ９ 】
実 施 例 １ ３ ２ ：
１ － (２ － ク ロ ロ － ４ ,５ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル )－ ３ － (６ － メ ト キ シ － ２ ,４ － ジ オ キ
ソ － １ ,２ ,３ ,４ － テ ト ラ ヒ ド ロ － キ ナ ゾ リ ン － ７ － イ ル )尿 素
ａ ) Ｎ － (４ － メ ト キ シ － ２ － メ チ ル フ ェ ニ ル )ア セ ト ア ミ ド
　 ４ － メ ト キ シ － ２ － メ チ ル フ ェ ニ ル ア ミ ン ４ １ .１ ｇ (０ .３ ｍ ｏ ｌ )お よ び ジ メ チ ル － エ
チ ル ア ミ ン ３ ７ ｇ (０ .５ ｍ ｏ ｌ )を テ ト ラ ヒ ド ロ フ ラ ン ５ ０ ｍ ｌ 中 に 溶 解 し 、 撹 拌 し な が
ら 無 水 酢 酸 ３ ５ .７ ｇ (０ .３ ５ ｍ ｏ ｌ )を 加 え た 。 こ の 間 に 溶 液 を 加 熱 し て 沸 騰 さ せ た 。 室
温 で １ 時 間 撹 拌 し 、 ０ ℃ ま で 冷 や し た 。 生 成 し た 沈 殿 を 、 吸 引 濾 過 し 、 少 量 の 冷 テ ト ラ ヒ
ド ロ フ ラ ン で 数 回 洗 浄 し て 乾 燥 さ せ た 。 所 望 の 生 成 物 の 無 色 結 晶 ４ ０ ｇ (７ ５ ％ )を 得 た 。
【 ０ １ １ ０ 】
ｂ ) Ｎ － (４ － メ ト キ シ － ２ － メ チ ル － ５ － ニ ト ロ フ ェ ニ ル )ア セ ト ア ミ ド
　 Ｎ － (４ － メ ト キ シ － ２ － メ チ ル フ ェ ニ ル )ア セ ト ア ミ ド ３ ４ ｇ (０ .１ ９ ｍ ｏ ｌ )を － １
０ ～ － １ ５ ℃ で 氷 酢 酸 ４ ０ ｍ ｌ お よ び 発 煙 硝 酸 ７ ０ ｍ ｌ の 混 合 物 に 少 し ず つ 加 え た 。 温 度
が － １ ０ ℃ よ り 上 に 上 昇 し な い よ う に 加 え た 。 次 い で 、 反 応 混 合 物 を 氷 上 へ 注 い だ 。 生 成
し た 沈 殿 を 吸 引 濾 過 し 、 水 、 エ タ ノ ー ル お よ び ジ エ チ ル エ ー テ ル で 洗 浄 し た 。 所 望 の 生 成
物 ２ ２ .５ ｇ (５ ３ ％ )を 得 た 。
【 ０ １ １ １ 】
ｃ ) ２ － ア セ チ ル ア ミ ノ － ５ － メ ト キ シ － ４ － ニ ト ロ 安 息 香 酸
　 Ｎ － (４ － メ ト キ シ － ２ － メ チ ル － ５ － ニ ト ロ フ ェ ニ ル )ア セ ト ア ミ ド １ １ .２ ｇ (５ ０ mm
ol)お よ び 無 水 硫 酸 マ グ ネ シ ウ ム ８ .５ ｇ (６ ２ .５ mmol)を 水 ５ ０ ０ ｍ ｌ 中 で 懸 濁 し 、 ８ ５
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℃ に 加 熱 し た 。 水 ２ ５ ０ ｍ ｌ 中 の 過 マ ン ガ ン 酸 カ リ ウ ム ２ １ .８ ｇ (１ ３ ８ mmol)の 溶 液 を
、 ３ ０ 分 か け て 滴 加 し た 。 反 応 混 合 物 を ８ ５ ℃ で ３ 時 間 撹 拌 し 、 熱 濾 過 し て 二 酸 化 マ ン ガ
ン を 除 去 し た 。 後 者 を 各 回 水 １ ０ ０ ｍ ｌ で ３ 回 沸 騰 さ せ て 抽 出 し た 。 合 わ せ た 水 相 を 再 び
熱 濾 過 し 、 真 空 下 で 濃 縮 し て 約 １ ５ ０ ｍ ｌ に し た 。 残 留 物 を 濃 塩 酸 で ｐ Ｈ １ ～ ２ に 酸 性 化
し 、 ０ ℃ ま で 冷 や し た 。 得 ら れ た 生 成 物 を 吸 引 濾 過 し 、 水 お よ び ジ エ チ ル エ ー テ ル で 洗 浄
し 、 乾 燥 し 、 さ ら に 精 製 す る こ と な く 次 の 工 程 で 反 応 さ せ た 。
【 ０ １ １ ２ 】
ｄ ) ２ － ア ミ ノ － ５ － メ ト キ シ － ４ － ニ ト ロ 安 息 香 酸
　 ２ － ア セ チ ル ア ミ ノ － ５ － メ ト キ シ － ４ － ニ ト ロ 安 息 香 酸 (工 程 ｃ か ら の 粗 混 合 物 )７ .
５ ｇ を 水 ５ ０ ｍ ｌ お よ び 濃 塩 酸 ２ ０ ｍ ｌ 中 で 還 流 に ３ 時 間 加 熱 し た 。 反 応 混 合 物 を 真 空 下
で 濃 縮 し 、 カ ラ ム ク ロ マ ト グ ラ フ ィ (シ リ カ ゲ ル ， ジ ク ロ ロ メ タ ン ／ イ ソ プ ロ パ ノ ー ル ＝
９ ／ １ )に よ っ て 精 製 し た 。 所 望 の 生 成 物 ３ .１ ｇ (５ ０ ％ )を 得 た 。
【 ０ １ １ ３ 】
ｅ ) ６ － メ ト キ シ － ７ － ニ ト ロ － １ Ｈ － ベ ン ゾ [ｄ ][１ ,３ ]オ キ サ ジ ン － ２ ,４ － ジ オ ン
　 ２ － ア ミ ノ － ５ － メ ト キ シ － ４ － ニ ト ロ 安 息 香 酸 ２ .０ ｇ (９ .４ mmol)を ク ロ ロ ホ ル ム ２
０ ｍ ｌ 中 に 溶 解 し 、 テ ト ラ ヒ ド ロ フ ラ ン １ ０ ｍ ｌ お よ び ２ ０ ％ 濃 度 の ホ ス ゲ ン 溶 液 (ト ル
エ ン 中 １ .８ Ｍ )２ ０ ｍ ｌ を 加 え た 。 還 流 下 で ３ 時 間 後 、 さ ら に ホ ス ゲ ン 溶 液 １ ０ ｍ ｌ を ６
０ ℃ で 加 え 、 混 合 物 を さ ら に １ ２ 時 間 、 ６ ０ ℃ で 撹 拌 し た 。 ホ ス ゲ ン を 留 去 し 、 ト ル エ ン
添 加 後 、 残 留 物 を 真 空 下 で 数 回 濃 縮 し た 。 所 望 の 生 成 物 ２ .２ ｇ (１ ０ ０ ％ )を 得 た 。
【 ０ １ １ ４ 】
ｆ ) ２ － ア ミ ノ － ５ － メ ト キ シ － ４ － ニ ト ロ ベ ン ズ ア ミ ド
　 ６ － メ ト キ シ － ７ － ニ ト ロ － １ Ｈ － ベ ン ゾ [ｄ ][１ ,３ ]オ キ サ ジ ン － ２ ,４ － ジ オ ン ４ ７
６ ｍ ｇ (２ mmol)お よ び 酢 酸 ア ン モ ニ ウ ム １ .５ ｇ (２ ０ mmol)を 酢 酸 ２ ０ ｍ ｌ 中 に 溶 解 し 、
１ ０ ５ ℃ で ３ 時 間 加 熱 し た 。 次 い で 反 応 混 合 物 を 氷 水 中 へ 注 ぎ 、 固 形 炭 酸 水 素 ナ ト リ ウ ム
を 用 い て ゆ っ く り と ｐ Ｈ ７ に し た 。 水 性 相 を 酢 酸 エ チ ル で 抽 出 し た 。 有 機 相 を 水 で 洗 浄 し
、 乾 燥 、 そ し て 真 空 下 で 濃 縮 し た 。 粗 生 成 物 を ジ エ チ ル エ ー テ ル で 磨 砕 し 、 生 成 し た 沈 殿
を 吸 引 濾 過 し た 。 所 望 の 生 成 物 ２ ８ ５ ｍ ｇ (６ ８ ％ )を 得 た 。
【 ０ １ １ ５ 】
ｇ ) ６ － メ ト キ シ － ７ － ニ ト ロ － １ Ｈ － キ ナ ゾ リ ン － ２ ,４ － ジ オ ン
　 ２ － ア ミ ノ － ５ － メ ト キ シ － ４ － ニ ト ロ ベ ン ズ ア ミ ド １ ０ ８ ｍ ｇ (０ .５ mmol)を テ ト ラ
ヒ ド ロ フ ラ ン ５ ｍ ｌ お よ び ク ロ ロ ホ ル ム ５ ｍ ｌ 中 に 溶 解 し 、 塩 化 オ キ サ リ ル (ト ル エ ン 中
の 溶 液 )を 加 え た 。 混 合 物 を ６ ０ ℃ で ５ 時 間 撹 拌 し て か ら 真 空 下 で 濃 縮 し た 。 ト ル エ ン を
添 加 し た 後 、 濃 縮 を 繰 り 返 し た 。 所 望 の 生 成 物 １ ２ ０ ｍ ｇ (１ ０ ０ ％ )を 得 た 。
【 ０ １ １ ６ 】
ｈ ) ７ － ア ミ ノ － ６ － メ ト キ シ － １ Ｈ － キ ナ ゾ リ ン － ２ ,４ － ジ オ ン
　 ６ － メ ト キ シ － ７ － ニ ト ロ － １ Ｈ － キ ナ ゾ リ ン － ２ ,４ － ジ オ ン １ ２ ０ ｍ ｇ (０ .５ mmol)
を 、 テ ト ラ ヒ ド ロ フ ラ ン ５ ｍ ｌ 、 メ タ ノ ー ル ５ ｍ ｌ お よ び 酢 酸 ５ ｍ ｌ の 混 合 物 中 に 取 り 、
パ ラ ジ ウ ム 接 触 を 用 い て 室 温 で ３ 時 間 水 素 化 し た 。 反 応 溶 液 を 加 熱 し て 、 沈 殿 し た 生 成 物
を 溶 解 し 、 熱 濾 過 し て 触 媒 を 除 去 し た 。 濾 液 を 濃 縮 し 、 ト ル エ ン を 再 び 添 加 し た 後 、 濃 縮
し た 。 所 望 の 生 成 物 １ ０ ０ ｍ ｇ (１ ０ ０ ％ )を 得 た 。
【 ０ １ １ ７ 】
ｉ ) １ － (２ － ク ロ ロ － ４ ,５ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル )－ ３ － (６ － メ ト キ シ － ２ ,４ － ジ
オ キ ソ － １ ,２ ,３ ,４ － テ ト ラ ヒ ド ロ － キ ナ ゾ リ ン － ７ － イ ル )尿 素
　 ７ － ア ミ ノ － ６ － メ ト キ シ － １ Ｈ － キ ナ ゾ リ ン － ２ ,４ － ジ オ ン １ ０ ０ ｍ ｇ (０ .５ ３ mmo
l)を ア セ ト ニ ト リ ル ２ ０ ｍ ｌ お よ び Ｎ － メ チ ル － ２ － ピ ロ リ ジ ノ ン ２ ｍ ｌ 中 に 懸 濁 し 、 ２
－ ク ロ ロ － ４ ,５ － ジ フ ル オ ロ ベ ン ゾ イ ル イ ソ シ ア ネ ー ト ２ ０ ０ ｍ ｇ (０ .９ ７ mmol)(実 施
例 １ )を 加 え た 。 反 応 混 合 物 を 加 熱 し て 沸 騰 さ せ 、 次 い で メ タ ノ ー ル で 急 冷 し 、 真 空 下 で
濃 縮 し た 。 残 留 物 を ア セ ト ニ ト リ ル で 撹 拌 し 、 生 成 し た 沈 殿 を 濾 過 し た 。 所 望 の 生 成 物 ６
４ ｍ ｇ (３ ０ ％ )を 得 た 。
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