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   Ｃ０７Ｋ   14/72     ＺＮＡ　

【手続補正書】
【提出日】平成30年11月22日(2018.11.22)
【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】
　式Ｉ－ＲまたはＩ－Ｓあるいはその薬学的に受容可能な異性体、エナンチオマー、ラセ
ミ体、塩、エステル、プロドラッグ、水和物または溶媒和物の構造を有する化合物：
【化４８７】

であって、式Ｉ－ＲおよびＩ－Ｓにおいて
　Ａは、１個、２個または３個のヘテロ原子を有する５員、６員または７員のヘテロシク
リルであり、ここで各このようなヘテロ原子は独立して、Ｏ、Ｎ、およびＳから選択され
、そしてこのようなヘテロシクリルの任意の環原子は、１個またはそれより多くのＲ４で
必要に応じて置換され得；
　Ｂは、アリール、アラルキル、ヘテロシクリル、またはヘテロシクリルアルキルであり
；
　Ｃは、アリール、アラルキル、ヘテロシクリルまたはヘテロシクリルアルキルであり、
そしてＣがアリールである場合、ＡとＣとは一緒になって、Ａの該５員、６員または７員
のヘテロシクリルと、Ｃの該アリールとの間に、縮合二環式環系を形成し得；
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　Ｙ１とＹ２との両方が存在しないか、またはＹ１もしくはＹ２のうちの一方が－ＮＨ－
もしくは－Ｏ－であり、そして他方のＹ１もしくはＹ２が存在せず；
　Ｚは、－Ｃ（Ｏ）－または－Ｓ（Ｏ）２－であり；
　各Ｒ１は独立して、ＨまたはＣ１～４アルキルであり；
　Ｒ２は、－ＯＨ、－Ｏ－Ｒ８、－Ｎ（Ｒ１）－ＳＯ２－Ｒ７、－ＮＲ４１Ｒ４２、－Ｎ
（Ｒ１）－（ＣＲａＲｂ）ｍ－ＣＯＯＲ８、－Ｎ（Ｒ１）－（ＣＲａＲｂ）ｍ－ＣＯ－Ｎ
（Ｒ１）（Ｒ４０）、－Ｎ（Ｒ１）－（ＣＲａＲｂ）ｍ－Ｎ（Ｒ１）Ｃ（Ｏ）Ｏ（Ｒ８）
、－Ｎ（Ｒ１）－（ＣＲａＲｂ）ｍ－Ｎ（Ｒ１）（Ｒ４０）、－Ｎ（Ｒ１）－（ＣＲａＲ

ｂ）ｍ－ＣＯ－Ｎ（Ｒ１）－ヘテロシクリル、または－Ｎ（Ｒ１）－（ＣＲａＲｂ）ｍ－
ヘテロシクリルであり、該ヘテロシクリルは、Ｒ７で必要に応じて（１回もしくは複数回
）置換され得；
　Ｒ３およびＲ４の各々は独立して、Ｈ、ハロ、アルキル、Ｒ３１で（１回もしくは複数
回）置換されたアルキル、アルコキシ、ハロアルキル、ペルハロアルキル、ハロアルコキ
シ、ペルハロアルコキシ、アリール、ヘテロシクリル、－ＯＨ、－ＯＲ７、－ＣＮ、－Ｎ
Ｏ２、－ＮＲ１Ｒ７、－Ｃ（Ｏ）Ｒ７、－Ｃ（Ｏ）ＮＲ１Ｒ７、－ＮＲ１Ｃ（Ｏ）Ｒ７、
－ＳＲ７、－Ｓ（Ｏ）Ｒ７、－Ｓ（Ｏ）２Ｒ７、－ＯＳ（Ｏ）２Ｒ７、－Ｓ（Ｏ）２ＮＲ

１Ｒ７、－ＮＲ１Ｓ（Ｏ）２Ｒ７、－（ＣＲａＲｂ）ｍＮＲ１Ｒ７、－（ＣＲａＲｂ）ｍ

Ｏ（ＣＲａＲｂ）ｍＲ７、－（ＣＲａＲｂ）ｍＮＲ１（ＣＲａＲｂ）ｍＲ７または－（Ｃ
ＲａＲｂ）ｍＮＲ１（ＣＲａＲｂ）ｍＣＯＯＲ８であるか；あるいは同じ炭素原子上の任
意の２個のＲ３基またはＲ４基は一緒になって、オキソを形成し；
　各Ｒ３１は独立して、Ｈ、ハロ、ヒドロキシル、－ＮＲ４１Ｒ４２、またはアルコキシ
であり；
　各Ｒ４０は独立して、Ｈ、Ｒ７、Ｒ７で必要に応じて（１回もしくは複数回）置換され
得るアルキルであるか、またはＲ４０とＲ１とは、これらが結合しているＮ原子と一緒に
なって、Ｒ７で必要に応じて（１回もしくは複数回）置換され得る３員～７員のヘテロシ
クリルを形成し；
　Ｒ４１およびＲ４２の各々は独立して、Ｒ４０、－（ＣＨＲ４０）ｎ－Ｃ（Ｏ）Ｏ－Ｒ

４０、－（ＣＨＲ４０）ｎ－Ｃ（Ｏ）－Ｒ４０、－（ＣＨ２）ｎ－Ｎ（Ｒ１）（Ｒ７）、
アリールまたはヘテロアリールであり、該アリールまたはヘテロアリールの任意のものは
、Ｒ７で必要に応じて（１回もしくは複数回）置換され得るか；あるいは任意の２個のＲ

４１およびＲ４２は、これらが結合しているＮ原子と一緒になって、Ｒ７で必要に応じて
（１回もしくは複数回）置換され得る３員～７員のヘテロシクリルを形成し；
　Ｗ１は存在しないか、または－Ｌ１－（ＣＲａＲｂ）ｍ－Ｌ１－Ｒ６であり；
　各Ｌ１は独立して、式Ｉ－ＲまたはＩ－Ｓの構造の近位端から遠位端に向かって、存在
しないか、－Ｃ（Ｏ）Ｏ－、－Ｓ（Ｏ２）－、－Ｓ（Ｏ）－、－Ｓ－、－Ｎ（Ｒ１）－Ｃ
（Ｏ）－Ｎ（Ｒ１）－、－（Ｒ１）－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－、－Ｃ（Ｏ）－または－Ｓ（Ｏ２）
－ＮＲ１－であり；
　ＲａおよびＲｂの各々は独立して、Ｈ、ハロ、アルキル、アルコキシ、アリール、アラ
ルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアルキル（該アルキル、アルコキシ、アリール
、アラルキル、ヘテロシクリルまたはヘテロシクリルアルキルの任意のものは、Ｒ７で必
要に応じて（１回もしくは複数回）置換され得る）、－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）ＯＲ４

０、－（ＣＨＲ４０）ｍＯＲ４０、－（ＣＨＲ４０）ｍＳＲ４０、－（ＣＨＲ４０）ｍＮ
Ｒ４１Ｒ４２、－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）ＮＲ４１Ｒ４２、－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ
）Ｎ（Ｒ１）（ＣＨＲ４０）ｍ－ＮＲ４１Ｒ４２、－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ

１）（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）ＮＲ４１Ｒ４２、－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）Ｎ（Ｒ１）
－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）ＯＲ４０、または－（ＣＨＲ４０）ｍ－Ｓ－Ｓ－Ｒ４０であ
るか；あるいは任意の２個のＲａおよびＲｂは、これらが結合している炭素原子（単数も
しくは複数）と一緒になって、Ｒ７で（１回もしくは複数回）必要に応じて置換されたシ
クロアルキルまたはヘテロシクリルを形成するか；あるいはＲ１と、ＲａまたはＲｂのう
ちのいずれか一方とは、これらが結合している原子（単数もしくは複数）と一緒になって
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、Ｒ７で（１回もしくは複数回）必要に応じて置換されたヘテロシクリルを形成し；
　Ｒ５は、Ｒ７、－（ＣＲａＲｂ）ｍ－Ｌ２－（ＣＲａＲｂ）ｍ－Ｒ７、または－（－Ｌ

３－（ＣＲａＲｂ）ｒ－）ｓ－Ｌ３－Ｒ７であり、ここで任意の２個の隣接する－（ＣＲ

ａＲｂ）ｍ基または－（ＣＲａＲｂ）ｒ基の炭素原子は一緒になって、二重結合（－（Ｃ
（Ｒａ）＝（Ｃ（Ｒａ）－）または三重結合（－Ｃ≡Ｃ－）を形成し得；
　Ｒ６は、Ｈ、アルキル、アリール、ヘテロアリール、ヘテロシクリル、ヘテロシクロア
ルキルであり、これらの任意のものは、Ｒ７で必要に応じて（１回もしくは複数回）置換
され得るか、またはＲ６は、－（ＣＲａＲｂ）ｍ－Ｌ２－（ＣＲａＲｂ）ｍ－Ｒ７であり
；
　各Ｒ７は独立して、Ｒ１０；シクロアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリル
またはヘテロシクリルアルキルから選択される環部分であって、このような環部分が、Ｒ

１０で必要に応じて１回または複数回置換されているものであるか；あるいは１個の炭素
原子が２個のＲ７基を有する場合、このような２個のＲ７基は、一緒になってオキソもし
くはチオキソを形成するか、または一緒になって、シクロアルキル、アリール、ヘテロシ
クリルもしくはヘテロシクリルから選択される環部分を形成し、このような環部分は、Ｒ

１０で必要に応じて１回もしくは複数回置換されており；
　各Ｒ１０は独立して、Ｈ、ハロ、アルキル、ハロアルキル、ハロアルコキシ、ペルハロ
アルコキシ、ペルハロアルキル、－（ＣＲａＲｂ）ｍＯＨ、－（ＣＲａＲｂ）ｍＯＲ８、
－（ＣＲａＲｂ）ｍＣＮ、－（ＣＲａＲｂ）ｍＮＨ（Ｃ＝ＮＨ）ＮＨ２、－（ＣＲａＲｂ

）ｍＮＲ１Ｒ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＯ（ＣＲａＲｂ）ｍＲ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＮＲ

１（ＣＲａＲｂ）ｍＲ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＣ（Ｏ）Ｒ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＣ（Ｏ
）ＯＲ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＣ（Ｏ）ＮＲ１Ｒ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＮＲ１（ＣＲａ

Ｒｂ）ｍＣ（Ｏ）ＯＲ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＮＲ１Ｃ（Ｏ）Ｒ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍ

Ｃ（Ｏ）ＮＲ１Ｓ（Ｏ）２Ｒ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＳＲ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＳ（Ｏ
）Ｒ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＳ（Ｏ）２Ｒ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＳ（Ｏ）２ＮＲ１Ｒ８

または－（ＣＲａＲｂ）ｍＮＲ１Ｓ（Ｏ）２Ｒ８であり；
　各Ｒ８は独立して、Ｈ、アルキル、ハロアルキル、アリール、－（ＣＲａＲｂ）ｍ－Ｌ

２－（ＣＲａＲｂ）ｍ－Ｒ１または－（－Ｌ３－（ＣＲａＲｂ）ｒ－）ｓ－Ｌ３－Ｒ１で
あり；
　Ｌ２は独立して、式Ｉ－ＲまたはＩ－Ｓの構造の近位端から遠位端に向かって、存在し
ないか、－Ｏ－、－ＯＣ（Ｏ）－、－ＮＲ１－、－Ｃ（Ｏ）ＮＲ１－、－Ｎ（Ｒ１）－Ｃ
（Ｏ）－、－Ｓ（Ｏ２）－、－Ｓ（Ｏ）－、－Ｓ－、－Ｃ（Ｏ）－または－Ｓ（Ｏ２）－
Ｎ（Ｒ１）－であり；
　各Ｌ３は独立して、存在しないか、－Ｏ－、または－Ｎ（Ｒ１）－であり、
　各ｍは独立して、０、１、２、３、４、５または６であり；
　各ｎは独立して、０または１または２であり；
　ｐは、０、１、２または３であり；
　ｑは、０、１、２または３であり；
　各ｒは独立して、２、３、または４であり；そして
　各ｓは独立して、１、２、３、または４である、
化合物。
【請求項２】
　以下の構造：
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【化４８８】

を有する、請求項１に記載の化合物であって、Ｃ（Ｒ５）ｑは、以下：
【化４８９】

【化４９０】

のうちの１つから選択される、化合物。
【請求項３】
　以下の構造：
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【化４９１】

【化４９２】

を有する、請求項２に記載の化合物。
【請求項４】
　以下の構造：

【化４９３】

を有する、請求項１に記載の化合物であって、Ｃ（Ｒ５）ｑは、以下：
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【化４９４】

のうちの１つから選択される、化合物。
【請求項５】
　ｐが１であり、そしてＲ３がアルキルである、請求項２～４のいずれか１項に記載の化
合物。
【請求項６】
　ｐが１であり、そしてＲ３がｔｅｒｔ－ブチルである、請求項２～４のいずれか１項に
記載の化合物。
【請求項７】
　ｑが１であり、そしてＲ５がアルコキシである、請求項２～４のいずれか１項に記載の
化合物。
【請求項８】
　ｑが１であり、そしてＲ５がＣ４～８アルコキシである、請求項２～４のいずれか１項
に記載の化合物。
【請求項９】
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　ｑが１であり、そしてＲ５がＣ７アルコキシである、請求項２～４のいずれか１項に記
載の化合物。
【請求項１０】
　ｑが１であり、そしてＲ５がアルキルである、請求項２～４のいずれか１項に記載の化
合物。
【請求項１１】
　ｑが１であり、そしてＲ５がＣ１～４アルキルである、請求項２～４のいずれか１項に
記載の化合物。
【請求項１２】
　ｑが１であり、そしてＲ５が、Ｒ１０で置換されたシクロアルキルである、請求項２～
４のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項１３】
　Ｒ１０がアルキルである、請求項１２に記載の化合物。
【請求項１４】
　Ｒ５がシクロヘキシルであり、そしてＲ１０がｎ－プロピルである、請求項１２に記載
の化合物。
【請求項１５】
　以下の構造：
【化４９５】

を有する、請求項４に記載の化合物。
【請求項１６】
　以下の構造：
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【化４９６】

を有する、請求項４に記載の化合物。
【請求項１７】
　以下の構造：
【化４９７】



(12) JP 2017-538711 A5 2019.1.10

【化４９８】

を有する、請求項４に記載の化合物。
【請求項１８】
　Ｒａは、Ｒ７で必要に応じて置換されたアルキルである、請求項１６～１７のいずれか
１項に記載の化合物。
【請求項１９】
　アルキルは、メチル、エチル、ｎ－プロピル、イソ－プロピル、ｎ－ブチル、イソ－ブ
チル、ｓｅｃ－ブチルおよびｔｅｒｔ－ブチルから選択される直鎖または分枝鎖のアルキ
ルである、請求項１８に記載の化合物。
【請求項２０】
　アルキルは、イソプロピル、シクロブチル、シクロペンチルおよびシクロヘキシルから
選択されるシクロアルキルである、請求項１８に記載の化合物。
【請求項２１】
　Ｒａは、Ｒ７で必要に応じて置換されたヘテロシクリル、またはＲ７で必要に応じて置
換されたヘテロシクリルアルキルである、請求項１６～１７のいずれか１項に記載の化合
物。
【請求項２２】
　Ｒａは、Ｒ７で必要に応じて置換されたアリール、またはＲ７で必要に応じて置換され
たアラルキルである、請求項１６～１７のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項２３】
　Ｒａが－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）ＯＲ４０である、請求項１６～１７のいずれか１項
に記載の化合物。
【請求項２４】
　Ｒａが－（ＣＨＲ４０）ｍＯＲ４０である、請求項１６～１７のいずれか１項に記載の
化合物。
【請求項２５】
　Ｒａが－（ＣＨＲ４０）ｍＳＲ４０である、請求項１６～１７のいずれか１項に記載の
化合物。
【請求項２６】
　Ｒａが－（ＣＨＲ４０）ｍＮＲ４１Ｒ４２である、請求項１６～１７のいずれか１項に
記載の化合物。
【請求項２７】
　Ｒａが－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）ＮＲ４１Ｒ４２である、請求項１６～１７のいずれ
か１項に記載の化合物。
【請求項２８】
　Ｒａが－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）Ｎ（Ｒ１）（ＣＨＲ４０）ｍ－ＮＲ４１Ｒ４２であ
る、請求項１６～１７のいずれか１項に記載の化合物。
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【請求項２９】
　Ｒａが－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）Ｎ（Ｒ１）（ＣＨＲ４０）ｍ－Ｃ（Ｏ）ＮＲ４１Ｒ

４２である、請求項１６～１７のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項３０】
　Ｒａが－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）Ｎ（Ｒ１）（ＣＨＲ４０）ｍ－Ｃ（Ｏ）ＯＲ４０で
ある、請求項１６～１７のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項３１】
　Ｒａが－（ＣＨＲ４０）ｍ－Ｓ－Ｓ－Ｒ４０である、請求項１６～１７のいずれか１項
に記載の化合物。
【請求項３２】
　以下の構造：
【化４９９】

を有する、請求項４に記載の化合物。
【請求項３３】
　以下の構造：
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【化５００】

を有する、請求項４に記載の化合物。
【請求項３４】
　以下の構造：

【化５０１】
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【化５０２】

を有する、請求項３２に記載の化合物。
【請求項３５】
　以下の構造：

【化５０３】
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【化５０４】

【化５０５】
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を有する、請求項３３に記載の化合物。
【請求項３６】
　Ｒ３がアルキルであり、そしてｐが１である、請求項３２～３５のいずれか１項に記載
の化合物。
【請求項３７】
　Ｒ３がｔｅｒｔ－ブチルである、請求項３６に記載の化合物。
【請求項３８】
　Ｒ５が、Ｒ１０で置換されたシクロアルキルであり、そしてｑが１である、請求項３２
～３７のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項３９】
　Ｒ１０がアルキルである、請求項３８に記載の化合物。
【請求項４０】
　Ｒ５がシクロヘキシルであり、そしてＲ１０がｎ－プロピルである、請求項３８に記載
の化合物。
【請求項４１】
　Ｒ７が水素である、請求項３２～４０のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項４２】
　以下の構造：
【化５０６】

【化５０７】

を有する、請求項１に記載の化合物。
【請求項４３】
　Ｒ１が水素である、請求項４２に記載の化合物。
【請求項４４】
　Ｒ３がアルキルであり、そしてｐが１である、請求項４２～４３のいずれか１項に記載
の化合物。
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【請求項４５】
　Ｒ３がｔｅｒｔ－ブチルである、請求項４４に記載の化合物。
【請求項４６】
　Ｒ５が、Ｒ１０で置換されたシクロアルキルであり、そしてｑが１である、請求項４２
～４５のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項４７】
　Ｒ１０がアルキルである、請求項４６に記載の化合物。
【請求項４８】
　Ｒ５がシクロヘキシルであり、そしてＲ１０がｎ－プロピルである、請求項４６に記載
の化合物。
【請求項４９】
　Ｒ８がアルキルである、請求項４２～４８のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項５０】
　Ｒ８がメチルである、請求項４９に記載の化合物。
【請求項５１】
　以下の構造：
【化５０８】

【化５０９】

を有する、請求項１に記載の化合物。
【請求項５２】
　Ｒ４１およびＲ４２は独立して、Ｒ４０、－（ＣＨＲ４０）ｎ－Ｃ（Ｏ）ＯＲ４０、－
（ＣＨＲ４０）ｎ－Ｃ（Ｏ）Ｒ４０、－（ＣＨ２）ｎＮ（Ｒ１）（Ｒ７）、Ｒ７で必要に
応じて置換されたアリール、またはＲ７で必要に応じて置換されたヘテロアリールである
、請求項５１に記載の化合物。
【請求項５３】
　Ｒ４１が水素であり、そしてＲ４２が、Ｒ７で必要に応じて置換されたアルキルである
、請求項５１に記載の化合物。
【請求項５４】
　Ｒ４１が水素であり、そしてＲ４２が－（ＣＨＲ４０）ｎＣ（Ｏ）ＯＲ４０である、請
求項５１に記載の化合物。
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【請求項５５】
　Ｒ４１が水素であり、そしてＲ４２が－（ＣＨＲ４０）ｎＣ（Ｏ）Ｒ４０である、請求
項５１に記載の化合物。
【請求項５６】
　Ｒ４１が水素であり、そしてＲ４２が－（ＣＨ２）ｎＮ（Ｒ１）（Ｒ７）である、請求
項５１に記載の化合物。
【請求項５７】
　Ｒ４１が水素であり、そしてＲ４２が、Ｒ７で必要に応じて置換されたアリールである
、請求項５１に記載の化合物。
【請求項５８】
　Ｒ４１が水素であり、そしてＲ４２が、Ｒ７で必要に応じて置換されたヘテロアリール
である、請求項５１に記載の化合物。
【請求項５９】
　Ｒ４１とＲ４２とは、これらが結合しているＮ原子と一緒になって、Ｒ７で必要に応じ
て置換された３員～７員のヘテロシクリルを形成する、請求項５１に記載の化合物。
【請求項６０】
　構造：
【化５１０】

を有する、請求項１に記載の化合物。
【請求項６１】
　以下の構造：
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【化５１１】

【化５１２】

を有する、請求項６０に記載の化合物。
【請求項６２】
　以下の構造：
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【化５１３】

を有する、請求項６０に記載の化合物。
【請求項６３】
　以下の構造：
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【化５１４】
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【化５１５】

を有する、請求項６２に記載の化合物。
【請求項６４】
　構造
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【化５１６】

を有する、請求項１に記載の化合物。
【請求項６５】
　構造：

【化５１７】

を有する、請求項１に記載の化合物。
【請求項６６】
　構造：
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【化５１８】

を有する、請求項１に記載の化合物。
【請求項６７】
　構造：

【化５１９】

を有する、請求項１に記載の化合物。
【請求項６８】
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：
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【化５２０】

である、請求項１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項６９】
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：

【化５２１】

である、請求項１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項７０】
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：
【化５２２】

である、請求項１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項７１】
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：

【化５２３】

である、請求項１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項７２】
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：
【化５２４】

である、請求項１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項７３】
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　Ｃ（Ｒ５）ｑが：
【化５２５】

である、請求項１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項７４】
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：
【化５２６】

である、請求項１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項７５】
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：

【化５２７】

である、請求項１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項７６】
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：
【化５２８】

である、請求項１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項７７】
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：
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【化５２９】

である、請求項１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項７８】
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：
【化５３０】

である、請求項１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項７９】
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：

【化５３１】

である、請求項１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項８０】
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：

【化５３２】

である、請求項１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項８１】
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：

【化５３３】
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である、請求項１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項８２】
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：
【化５３４】

である、請求項１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
【請求項８３】
　前記化合物が、表１の化合物１～１５５３のうちのいずれか１つ、あるいはその薬学的
に受容可能な異性体、エナンチオマー、ラセミ体、塩、エステル、プロドラッグ、水和物
または溶媒和物の構造を有する、請求項１に記載の化合物。
【請求項８４】
　請求項１～８３のいずれか１項に記載の化合物を、少なくとも１種の薬学的に受容可能
なキャリア、希釈剤または賦形剤と一緒に含有する、薬学的組成物。
【請求項８５】
　請求項１～８３のいずれか１項に記載の化合物および第二の医薬を含有する、薬学的組
み合わせ物。
【請求項８６】
　前記第二の医薬が、グルカゴンレセプター、ＧＩＰレセプター、ＧＬＰ－２レセプター
、またはＰＴＨレセプター、またはグルカゴン様ペプチド１（ＧＬＰ－１）レセプターに
対するアゴニスト、アンタゴニスト、またはモジュレーターである、請求項８５に記載の
薬学的組み合わせ物。
【請求項８７】
　前記第二の医薬が、エクセナチド、リラグルチド、タスポグルチド、アルビグルチド、
またはリキシセナチドである、請求項８５に記載の薬学的組み合わせ物。
【請求項８８】
　前記第二の医薬がＤＰＰＩＶ阻害剤である、請求項８５に記載の薬学的組み合わせ物。
【請求項８９】
　前記第二の医薬がシタグリプチンである、請求項８５に記載の薬学的組み合わせ物。
【請求項９０】
　前記第二の医薬が、ビグアナイド、スルホニル尿素、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、ＳＧＬＴ２阻害剤、胆汁酸吸着剤、および／またはドパ
ミン－２アゴニストである、請求項８５に記載の薬学的組み合わせ物。
【請求項９１】
　前記第二の医薬がメトホルミンである、請求項８５に記載の薬学的組み合わせ物。
【請求項９２】
　前記第二の医薬が、ダパグリフロジン、エンパグリフロジンまたはカナグリフロジンで
ある、請求項８５に記載の薬学的組み合わせ物。
【請求項９３】
　グルカゴン様ペプチド１レセプターの活性化、増強、調節またはアゴニズムのための、
請求項１～８３のいずれか１項に記載の化合物、または請求項８４に記載の薬学的組成物
、または請求項８５に記載の薬学的組み合わせ物を含む組成物であって、該組成物は該レ
セプターと接触させられることを特徴とする、組成物。
【請求項９４】
　グルカゴン様ペプチド１レセプターを増強するための、請求項１～８３のいずれか１項
に記載の化合物を含む組成物であって、該組成物は該レセプターと、ＧＬＰ－１（７－３
６）、ＧＬＰ－１（９－３６）および／またはオキシントモジュリンの存在下で接触させ
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られることを特徴とする、組成物。
【請求項９５】
　グルカゴン様ペプチド１レセプターの活性化、増強、調節またはアゴニズムが医学的に
必要である患者における異常状態の処置のための、請求項１～８３のいずれか１項に記載
の化合物を含む組成物であって、該組成物は、有利な効果を該患者に与えるために十分な
頻度および持続時間で、該患者に投与されることを特徴とする、組成物。
【請求項９６】
　前記異常状態は、Ｉ型糖尿病、ＩＩ型糖尿病、妊娠糖尿病、肥満症、食欲亢進、満腹感
不足、代謝異常、非アルコール性脂肪肝疾患または非アルコール性脂肪性肝炎である、請
求項９５に記載の組成物。
【請求項９７】
　前記異常状態がＩＩ型糖尿病である、請求項９５に記載の組成物。
【請求項９８】
　前記異常状態が非アルコール性脂肪肝疾患または非アルコール性脂肪性肝炎である、請
求項９５に記載の組成物。
【手続補正２】
【補正対象書類名】明細書
【補正対象項目名】１１１３
【補正方法】変更
【補正の内容】
【１１１３】
　上記のことから、本発明の具体的な実施形態が説明の目的で本明細書中に記載されたが
、本発明の趣旨および範囲から逸脱することなく、種々の改変がなされ得ることが理解さ
れる。従って、本発明は、添付の特許請求の範囲による以外には、限定されない。
　一実施形態において、例えば、以下の項目が提供される。
（項目１）
　式Ｉ－ＲまたはＩ－Ｓあるいはその薬学的に受容可能な異性体、エナンチオマー、ラセ
ミ体、塩、エステル、プロドラッグ、水和物または溶媒和物の構造を有する化合物：
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【化４８７】

であって、式Ｉ－ＲおよびＩ－Ｓにおいて
　Ａは、１個、２個または３個のヘテロ原子を有する５員、６員または７員のヘテロシク
リルであり、ここで各このようなヘテロ原子は独立して、Ｏ、Ｎ、およびＳから選択され
、そしてこのようなヘテロシクリルの任意の環原子は、１個またはそれより多くのＲ４で
必要に応じて置換され得；
　Ｂは、アリール、アラルキル、ヘテロシクリル、またはヘテロシクリルアルキルであり
；
　Ｃは、アリール、アラルキル、ヘテロシクリルまたはヘテロシクリルアルキルであり、
そしてＣがアリールである場合、ＡとＣとは一緒になって、Ａの該５員、６員または７員
のヘテロシクリルと、Ｃの該アリールとの間に、縮合二環式環系を形成し得；
　Ｙ１とＹ２との両方が存在しないか、またはＹ１もしくはＹ２のうちの一方が－ＮＨ－
もしくは－Ｏ－であり、そして他方のＹ１もしくはＹ２が存在せず；
　Ｚは、－Ｃ（Ｏ）－または－Ｓ（Ｏ）２－であり；
　各Ｒ１は独立して、ＨまたはＣ１～４アルキルであり；
　Ｒ２は、－ＯＨ、－Ｏ－Ｒ８、－Ｎ（Ｒ１）－ＳＯ２－Ｒ７、－ＮＲ４１Ｒ４２、－Ｎ
（Ｒ１）－（ＣＲａＲｂ）ｍ－ＣＯＯＲ８、－Ｎ（Ｒ１）－（ＣＲａＲｂ）ｍ－ＣＯ－Ｎ
（Ｒ１）（Ｒ４０）、－Ｎ（Ｒ１）－（ＣＲａＲｂ）ｍ－Ｎ（Ｒ１）Ｃ（Ｏ）Ｏ（Ｒ８）
、－Ｎ（Ｒ１）－（ＣＲａＲｂ）ｍ－Ｎ（Ｒ１）（Ｒ４０）、－Ｎ（Ｒ１）－（ＣＲａＲ

ｂ）ｍ－ＣＯ－Ｎ（Ｒ１）－ヘテロシクリル、または－Ｎ（Ｒ１）－（ＣＲａＲｂ）ｍ－
ヘテロシクリルであり、該ヘテロシクリルは、Ｒ７で必要に応じて（１回もしくは複数回
）置換され得；
　Ｒ３およびＲ４の各々は独立して、Ｈ、ハロ、アルキル、Ｒ３１で（１回もしくは複数
回）置換されたアルキル、アルコキシ、ハロアルキル、ペルハロアルキル、ハロアルコキ
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シ、ペルハロアルコキシ、アリール、ヘテロシクリル、－ＯＨ、－ＯＲ７、－ＣＮ、－Ｎ
Ｏ２、－ＮＲ１Ｒ７、－Ｃ（Ｏ）Ｒ７、－Ｃ（Ｏ）ＮＲ１Ｒ７、－ＮＲ１Ｃ（Ｏ）Ｒ７、
－ＳＲ７、－Ｓ（Ｏ）Ｒ７、－Ｓ（Ｏ）２Ｒ７、－ＯＳ（Ｏ）２Ｒ７、－Ｓ（Ｏ）２ＮＲ

１Ｒ７、－ＮＲ１Ｓ（Ｏ）２Ｒ７、－（ＣＲａＲｂ）ｍＮＲ１Ｒ７、－（ＣＲａＲｂ）ｍ

Ｏ（ＣＲａＲｂ）ｍＲ７、－（ＣＲａＲｂ）ｍＮＲ１（ＣＲａＲｂ）ｍＲ７または－（Ｃ
ＲａＲｂ）ｍＮＲ１（ＣＲａＲｂ）ｍＣＯＯＲ８であるか；あるいは同じ炭素原子上の任
意の２個のＲ３基またはＲ４基は一緒になって、オキソを形成し；
　各Ｒ３１は独立して、Ｈ、ハロ、ヒドロキシル、－ＮＲ４１Ｒ４２、またはアルコキシ
であり；
　各Ｒ４０は独立して、Ｈ、Ｒ７、Ｒ７で必要に応じて（１回もしくは複数回）置換され
得るアルキルであるか、またはＲ４０とＲ１とは、これらが結合しているＮ原子と一緒に
なって、Ｒ７で必要に応じて（１回もしくは複数回）置換され得る３員～７員のヘテロシ
クリルを形成し；
　Ｒ４１およびＲ４２の各々は独立して、Ｒ４０、－（ＣＨＲ４０）ｎ－Ｃ（Ｏ）Ｏ－Ｒ

４０、－（ＣＨＲ４０）ｎ－Ｃ（Ｏ）－Ｒ４０、－（ＣＨ２）ｎ－Ｎ（Ｒ１）（Ｒ７）、
アリールまたはヘテロアリールであり、該アリールまたはヘテロアリールの任意のものは
、Ｒ７で必要に応じて（１回もしくは複数回）置換され得るか；あるいは任意の２個のＲ

４１およびＲ４２は、これらが結合しているＮ原子と一緒になって、Ｒ７で必要に応じて
（１回もしくは複数回）置換され得る３員～７員のヘテロシクリルを形成し；
　Ｗ１は存在しないか、または－Ｌ１－（ＣＲａＲｂ）ｍ－Ｌ１－Ｒ６であり；
　各Ｌ１は独立して、式Ｉ－ＲまたはＩ－Ｓの構造の近位端から遠位端に向かって、存在
しないか、－Ｃ（Ｏ）Ｏ－、－Ｓ（Ｏ２）－、－Ｓ（Ｏ）－、－Ｓ－、－Ｎ（Ｒ１）－Ｃ
（Ｏ）－Ｎ（Ｒ１）－、－（Ｒ１）－Ｃ（Ｏ）－Ｏ－、－Ｃ（Ｏ）－または－Ｓ（Ｏ２）
－ＮＲ１－であり；
　ＲａおよびＲｂの各々は独立して、Ｈ、ハロ、アルキル、アルコキシ、アリール、アラ
ルキル、ヘテロシクリル、ヘテロシクリルアルキル（該アルキル、アルコキシ、アリール
、アラルキル、ヘテロシクリルまたはヘテロシクリルアルキルの任意のものは、Ｒ７で必
要に応じて（１回もしくは複数回）置換され得る）、－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）ＯＲ４

０、－（ＣＨＲ４０）ｍＯＲ４０、－（ＣＨＲ４０）ｍＳＲ４０、－（ＣＨＲ４０）ｍＮ
Ｒ４１Ｒ４２、－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）ＮＲ４１Ｒ４２、－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ
）Ｎ（Ｒ１）（ＣＨＲ４０）ｍ－ＮＲ４１Ｒ４２、－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）－Ｎ（Ｒ

１）（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）ＮＲ４１Ｒ４２、－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）Ｎ（Ｒ１）
－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）ＯＲ４０、または－（ＣＨＲ４０）ｍ－Ｓ－Ｓ－Ｒ４０であ
るか；あるいは任意の２個のＲａおよびＲｂは、これらが結合している炭素原子（単数も
しくは複数）と一緒になって、Ｒ７で（１回もしくは複数回）必要に応じて置換されたシ
クロアルキルまたはヘテロシクリルを形成するか；あるいはＲ１と、ＲａまたはＲｂのう
ちのいずれか一方とは、これらが結合している原子（単数もしくは複数）と一緒になって
、Ｒ７で（１回もしくは複数回）必要に応じて置換されたヘテロシクリルを形成し；
　Ｒ５は、Ｒ７、－（ＣＲａＲｂ）ｍ－Ｌ２－（ＣＲａＲｂ）ｍ－Ｒ７、または－（－Ｌ

３－（ＣＲａＲｂ）ｒ－）ｓ－Ｌ３－Ｒ７であり、ここで任意の２個の隣接する－（ＣＲ

ａＲｂ）ｍ基または－（ＣＲａＲｂ）ｒ基の炭素原子は一緒になって、二重結合（－（Ｃ
（Ｒａ）＝（Ｃ（Ｒａ）－）または三重結合（－Ｃ≡Ｃ－）を形成し得；
　Ｒ６は、Ｈ、アルキル、アリール、ヘテロアリール、ヘテロシクリル、ヘテロシクロア
ルキルであり、これらの任意のものは、Ｒ７で必要に応じて（１回もしくは複数回）置換
され得るか、またはＲ６は、－（ＣＲａＲｂ）ｍ－Ｌ２－（ＣＲａＲｂ）ｍ－Ｒ７であり
；
　各Ｒ７は独立して、Ｒ１０；シクロアルキル、アリール、アラルキル、ヘテロシクリル
またはヘテロシクリルアルキルから選択される環部分であって、このような環部分が、Ｒ

１０で必要に応じて１回または複数回置換されているものであるか；あるいは１個の炭素
原子が２個のＲ７基を有する場合、このような２個のＲ７基は、一緒になってオキソもし
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くはチオキソを形成するか、または一緒になって、シクロアルキル、アリール、ヘテロシ
クリルもしくはヘテロシクリルから選択される環部分を形成し、このような環部分は、Ｒ

１０で必要に応じて１回もしくは複数回置換されており；
　各Ｒ１０は独立して、Ｈ、ハロ、アルキル、ハロアルキル、ハロアルコキシ、ペルハロ
アルコキシ、ペルハロアルキル、－（ＣＲａＲｂ）ｍＯＨ、－（ＣＲａＲｂ）ｍＯＲ８、
－（ＣＲａＲｂ）ｍＣＮ、－（ＣＲａＲｂ）ｍＮＨ（Ｃ＝ＮＨ）ＮＨ２、－（ＣＲａＲｂ

）ｍＮＲ１Ｒ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＯ（ＣＲａＲｂ）ｍＲ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＮＲ

１（ＣＲａＲｂ）ｍＲ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＣ（Ｏ）Ｒ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＣ（Ｏ
）ＯＲ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＣ（Ｏ）ＮＲ１Ｒ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＮＲ１（ＣＲａ

Ｒｂ）ｍＣ（Ｏ）ＯＲ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＮＲ１Ｃ（Ｏ）Ｒ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍ

Ｃ（Ｏ）ＮＲ１Ｓ（Ｏ）２Ｒ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＳＲ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＳ（Ｏ
）Ｒ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＳ（Ｏ）２Ｒ８、－（ＣＲａＲｂ）ｍＳ（Ｏ）２ＮＲ１Ｒ８

または－（ＣＲａＲｂ）ｍＮＲ１Ｓ（Ｏ）２Ｒ８であり；
　各Ｒ８は独立して、Ｈ、アルキル、ハロアルキル、アリール、－（ＣＲａＲｂ）ｍ－Ｌ

２－（ＣＲａＲｂ）ｍ－Ｒ１または－（－Ｌ３－（ＣＲａＲｂ）ｒ－）ｓ－Ｌ３－Ｒ１で
あり；
　Ｌ２は独立して、式Ｉ－ＲまたはＩ－Ｓの構造の近位端から遠位端に向かって、存在し
ないか、－Ｏ－、－ＯＣ（Ｏ）－、－ＮＲ１－、－Ｃ（Ｏ）ＮＲ１－、－Ｎ（Ｒ１）－Ｃ
（Ｏ）－、－Ｓ（Ｏ２）－、－Ｓ（Ｏ）－、－Ｓ－、－Ｃ（Ｏ）－または－Ｓ（Ｏ２）－
Ｎ（Ｒ１）－であり；
　各Ｌ３は独立して、存在しないか、－Ｏ－、または－Ｎ（Ｒ１）－であり、
　各ｍは独立して、０、１、２、３、４、５または６であり；
　各ｎは独立して、０または１または２であり；
　ｐは、０、１、２または３であり；
　ｑは、０、１、２または３であり；
　各ｒは独立して、２、３、または４であり；そして
　各ｓは独立して、１、２、３、または４である、
化合物。
（項目２）
　以下の構造：
【化４８８】

を有する、項目１に記載の化合物であって、Ｃ（Ｒ５）ｑは、以下：
【化４８９】
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【化４９０】

のうちの１つから選択される、化合物。
（項目３）
　以下の構造：

【化４９１】

【化４９２】

を有する、項目２に記載の化合物。
（項目４）
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　以下の構造：
【化４９３】

を有する、項目１に記載の化合物であって、Ｃ（Ｒ５）ｑは、以下：
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【化４９４】

のうちの１つから選択される、化合物。
（項目５）
　ｐが１であり、そしてＲ３がアルキルである、項目２～４のいずれか１項に記載の化合
物。
（項目６）
　ｐが１であり、そしてＲ３がｔｅｒｔ－ブチルである、項目２～４のいずれか１項に記
載の化合物。
（項目７）
　ｑが１であり、そしてＲ５がアルコキシである、項目２～４のいずれか１項に記載の化
合物。
（項目８）
　ｑが１であり、そしてＲ５がＣ４～８アルコキシである、項目２～４のいずれか１項に
記載の化合物。
（項目９）
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　ｑが１であり、そしてＲ５がＣ７アルコキシである、項目２～４のいずれか１項に記載
の化合物。
（項目１０）
　ｑが１であり、そしてＲ５がアルキルである、項目２～４のいずれか１項に記載の化合
物。
（項目１１）
　ｑが１であり、そしてＲ５がＣ１～４アルキルである、項目２～４のいずれか１項に記
載の化合物。
（項目１２）
　ｑが１であり、そしてＲ５が、Ｒ１０で置換されたシクロアルキルである、項目２～４
のいずれか１項に記載の化合物。
（項目１３）
　Ｒ１０がアルキルである、項目１２に記載の化合物。
（項目１４）
　Ｒ５がシクロヘキシルであり、そしてＲ１０がｎ－プロピルである、項目１２に記載の
化合物。
（項目１５）
　以下の構造：
【化４９５】

を有する、項目４に記載の化合物。
（項目１６）
　以下の構造：
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【化４９６】

を有する、項目４に記載の化合物。
（項目１７）
　以下の構造：
【化４９７】
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【化４９８】

を有する、項目４に記載の化合物。
（項目１８）
　Ｒａは、Ｒ７で必要に応じて置換されたアルキルである、項目１６～１７のいずれか１
項に記載の化合物。
（項目１９）
　アルキルは、メチル、エチル、ｎ－プロピル、イソ－プロピル、ｎ－ブチル、イソ－ブ
チル、ｓｅｃ－ブチルおよびｔｅｒｔ－ブチルから選択される直鎖または分枝鎖のアルキ
ルである、項目１８に記載の化合物。
（項目２０）
　アルキルは、イソプロピル、シクロブチル、シクロペンチルおよびシクロヘキシルから
選択されるシクロアルキルである、項目１８に記載の化合物。
（項目２１）
　Ｒａは、Ｒ７で必要に応じて置換されたヘテロシクリル、またはＲ７で必要に応じて置
換されたヘテロシクリルアルキルである、項目１６～１７のいずれか１項に記載の化合物
。
（項目２２）
　Ｒａは、Ｒ７で必要に応じて置換されたアリール、またはＲ７で必要に応じて置換され
たアラルキルである、項目１６～１７のいずれか１項に記載の化合物。
（項目２３）
　Ｒａが－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）ＯＲ４０である、項目１６～１７のいずれか１項に
記載の化合物。
（項目２４）
　Ｒａが－（ＣＨＲ４０）ｍＯＲ４０である、項目１６～１７のいずれか１項に記載の化
合物。
（項目２５）
　Ｒａが－（ＣＨＲ４０）ｍＳＲ４０である、項目１６～１７のいずれか１項に記載の化
合物。
（項目２６）
　Ｒａが－（ＣＨＲ４０）ｍＮＲ４１Ｒ４２である、項目１６～１７のいずれか１項に記
載の化合物。
（項目２７）
　Ｒａが－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）ＮＲ４１Ｒ４２である、項目１６～１７のいずれか
１項に記載の化合物。
（項目２８）
　Ｒａが－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）Ｎ（Ｒ１）（ＣＨＲ４０）ｍ－ＮＲ４１Ｒ４２であ
る、項目１６～１７のいずれか１項に記載の化合物。
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（項目２９）
　Ｒａが－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）Ｎ（Ｒ１）（ＣＨＲ４０）ｍ－Ｃ（Ｏ）ＮＲ４１Ｒ

４２である、項目１６～１７のいずれか１項に記載の化合物。
（項目３０）
　Ｒａが－（ＣＨＲ４０）ｍＣ（Ｏ）Ｎ（Ｒ１）（ＣＨＲ４０）ｍ－Ｃ（Ｏ）ＯＲ４０で
ある、項目１６～１７のいずれか１項に記載の化合物。
（項目３１）
　Ｒａが－（ＣＨＲ４０）ｍ－Ｓ－Ｓ－Ｒ４０である、項目１６～１７のいずれか１項に
記載の化合物。
（項目３２）
　以下の構造：
【化４９９】

を有する、項目４に記載の化合物。
（項目３３）
　以下の構造：
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【化５００】

を有する、項目４に記載の化合物。
（項目３４）
　以下の構造：

【化５０１】
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【化５０２】

を有する、項目３２に記載の化合物。
（項目３５）
　以下の構造：

【化５０３】
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【化５０４】

【化５０５】



(44) JP 2017-538711 A5 2019.1.10

を有する、項目３３に記載の化合物。
（項目３６）
　Ｒ３がアルキルであり、そしてｐが１である、項目３２～３５のいずれか１項に記載の
化合物。
（項目３７）
　Ｒ３がｔｅｒｔ－ブチルである、項目３６に記載の化合物。
（項目３８）
　Ｒ５が、Ｒ１０で置換されたシクロアルキルであり、そしてｑが１である、項目３２～
３７のいずれか１項に記載の化合物。
（項目３９）
　Ｒ１０がアルキルである、項目３８に記載の化合物。
（項目４０）
　Ｒ５がシクロヘキシルであり、そしてＲ１０がｎ－プロピルである、項目３８に記載の
化合物。
（項目４１）
　Ｒ７が水素である、項目３２～４０のいずれか１項に記載の化合物。
（項目４２）
　以下の構造：
【化５０６】

【化５０７】

を有する、項目１に記載の化合物。
（項目４３）
　Ｒ１が水素である、項目４２に記載の化合物。
（項目４４）
　Ｒ３がアルキルであり、そしてｐが１である、項目４２～４３のいずれか１項に記載の
化合物。
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（項目４５）
　Ｒ３がｔｅｒｔ－ブチルである、項目４４に記載の化合物。
（項目４６）
　Ｒ５が、Ｒ１０で置換されたシクロアルキルであり、そしてｑが１である、項目４２～
４５のいずれか１項に記載の化合物。
（項目４７）
　Ｒ１０がアルキルである、項目４６に記載の化合物。
（項目４８）
　Ｒ５がシクロヘキシルであり、そしてＲ１０がｎ－プロピルである、項目４６に記載の
化合物。
（項目４９）
　Ｒ８がアルキルである、項目４２～４８のいずれか１項に記載の化合物。
（項目５０）
　Ｒ８がメチルである、項目４９に記載の化合物。
（項目５１）
　以下の構造：
【化５０８】

【化５０９】

を有する、項目１に記載の化合物。
（項目５２）
　Ｒ４１およびＲ４２は独立して、Ｒ４０、－（ＣＨＲ４０）ｎ－Ｃ（Ｏ）ＯＲ４０、－
（ＣＨＲ４０）ｎ－Ｃ（Ｏ）Ｒ４０、－（ＣＨ２）ｎＮ（Ｒ１）（Ｒ７）、Ｒ７で必要に
応じて置換されたアリール、またはＲ７で必要に応じて置換されたヘテロアリールである
、項目５１に記載の化合物。
（項目５３）
　Ｒ４１が水素であり、そしてＲ４２が、Ｒ７で必要に応じて置換されたアルキルである
、項目５１に記載の化合物。
（項目５４）
　Ｒ４１が水素であり、そしてＲ４２が－（ＣＨＲ４０）ｎＣ（Ｏ）ＯＲ４０である、項
目５１に記載の化合物。
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（項目５５）
　Ｒ４１が水素であり、そしてＲ４２が－（ＣＨＲ４０）ｎＣ（Ｏ）Ｒ４０である、項目
５１に記載の化合物。
（項目５６）
　Ｒ４１が水素であり、そしてＲ４２が－（ＣＨ２）ｎＮ（Ｒ１）（Ｒ７）である、項目
５１に記載の化合物。
（項目５７）
　Ｒ４１が水素であり、そしてＲ４２が、Ｒ７で必要に応じて置換されたアリールである
、項目５１に記載の化合物。
（項目５８）
　Ｒ４１が水素であり、そしてＲ４２が、Ｒ７で必要に応じて置換されたヘテロアリール
である、項目５１に記載の化合物。
（項目５９）
　Ｒ４１とＲ４２とは、これらが結合しているＮ原子と一緒になって、Ｒ７で必要に応じ
て置換された３員～７員のヘテロシクリルを形成する、項目５１に記載の化合物。
（項目６０）
　構造：
【化５１０】

を有する、項目１に記載の化合物。
（項目６１）
　以下の構造：
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【化５１１】

【化５１２】

を有する、項目６０に記載の化合物。
（項目６２）
　以下の構造：
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【化５１３】

を有する、項目６０に記載の化合物。
（項目６３）
　以下の構造：
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【化５１４】
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【化５１５】

を有する、項目６２に記載の化合物。
（項目６４）
　構造
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【化５１６】

を有する、項目１に記載の化合物。
（項目６５）
　構造：

【化５１７】

を有する、項目１に記載の化合物。
（項目６６）
　構造：
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【化５１８】

を有する、項目１に記載の化合物。
（項目６７）
　構造：

【化５１９】

を有する、項目１に記載の化合物。
（項目６８）
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：
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【化５２０】

である、項目１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
（項目６９）
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：

【化５２１】

である、項目１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
（項目７０）
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：
【化５２２】

である、項目１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
（項目７１）
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：

【化５２３】

である、項目１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
（項目７２）
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：
【化５２４】

である、項目１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
（項目７３）
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　Ｃ（Ｒ５）ｑが：
【化５２５】

である、項目１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
（項目７４）
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：
【化５２６】

である、項目１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
（項目７５）
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：

【化５２７】

である、項目１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
（項目７６）
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：
【化５２８】

である、項目１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
（項目７７）
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：
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【化５２９】

である、項目１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
（項目７８）
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：
【化５３０】

である、項目１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
（項目７９）
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：

【化５３１】

である、項目１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
（項目８０）
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：

【化５３２】

である、項目１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
（項目８１）
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：

【化５３３】
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である、項目１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
（項目８２）
　Ｃ（Ｒ５）ｑが：
【化５３４】

である、項目１～６７のいずれか１項に記載の化合物。
（項目８３）
　前記化合物が、表１の化合物１～１５５３のうちのいずれか１つ、あるいはその薬学的
に受容可能な異性体、エナンチオマー、ラセミ体、塩、エステル、プロドラッグ、水和物
または溶媒和物の構造を有する、項目１に記載の化合物。
（項目８４）
　項目１～８３のいずれか１項に記載の化合物を、少なくとも１種の薬学的に受容可能な
キャリア、希釈剤または賦形剤と一緒に含有する、薬学的組成物。
（項目８５）
　項目１～８３のいずれか１項に記載の化合物および第二の医薬を含有する、薬学的組み
合わせ物。
（項目８６）
　前記第二の医薬が、グルカゴンレセプター、ＧＩＰレセプター、ＧＬＰ－２レセプター
、またはＰＴＨレセプター、またはグルカゴン様ペプチド１（ＧＬＰ－１）レセプターに
対するアゴニスト、アンタゴニスト、またはモジュレーターである、項目８５に記載の薬
学的組み合わせ物。
（項目８７）
　前記第二の医薬が、エクセナチド、リラグルチド、タスポグルチド、アルビグルチド、
またはリキシセナチドである、項目８５に記載の薬学的組み合わせ物。
（項目８８）
　前記第二の医薬がＤＰＰＩＶ阻害剤である、項目８５に記載の薬学的組み合わせ物。
（項目８９）
　前記第二の医薬がシタグリプチンである、項目８５に記載の薬学的組み合わせ物。
（項目９０）
　前記第二の医薬が、ビグアナイド、スルホニル尿素、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、ＳＧＬＴ２阻害剤、胆汁酸吸着剤、および／またはドパ
ミン－２アゴニストである、項目８５に記載の薬学的組み合わせ物。
（項目９１）
　前記第二の医薬がメトホルミンである、項目８５に記載の薬学的組み合わせ物。
（項目９２）
　前記第二の医薬が、ダパグリフロジン、エンパグリフロジンまたはカナグリフロジンで
ある、項目８５に記載の薬学的組み合わせ物。
（項目９３）
　グルカゴン様ペプチド１レセプターの活性化、増強、調節またはアゴニズムの方法であ
って、該レセプターを、有効量の項目１～８３のいずれか１項に記載の化合物、または項
目８４に記載の薬学的組成物、または項目８５に記載の薬学的組み合わせ物と接触させる
工程を包含する、方法。
（項目９４）
　グルカゴン様ペプチド１レセプターを増強する方法であって、該レセプターを、項目１
～８３のいずれか１項に記載の化合物と、ＧＬＰ－１（７－３６）、ＧＬＰ－１（９－３
６）および／またはオキシントモジュリンの存在下で接触させる工程を包含する、方法。



(57) JP 2017-538711 A5 2019.1.10

（項目９５）
　グルカゴン様ペプチド１レセプターの活性化、増強、調節またはアゴニズムが医学的に
必要である患者における異常状態の処置の方法であって、有利な効果を該患者に与えるた
めに十分な頻度および持続時間で、有効量の項目１～８３のいずれか１項に記載の化合物
を該患者に投与する工程を包含する、方法。
（項目９６）
　前記異常状態は、Ｉ型糖尿病、ＩＩ型糖尿病、妊娠糖尿病、肥満症、食欲亢進、満腹感
不足、代謝異常、非アルコール性脂肪肝疾患または非アルコール性脂肪性肝炎である、項
目９５に記載の方法。
（項目９７）
　前記異常状態がＩＩ型糖尿病である、項目９５に記載の方法。
（項目９８）
　前記異常状態が非アルコール性脂肪肝疾患または非アルコール性脂肪性肝炎である、項
目９５に記載の方法。
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