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(54) 1,3,4-ТИАДИАЗОЛЬНЫЕ СОЕДИНЕНИЯ И ИХ ПРИМЕНЕНИЕ В ЛЕЧЕНИИ РАКА

(57) Формула изобретения
1. Соединение формулы (I)

или его фармацевтически приемлемая соль, где
Q представляет собой 1,2,4-триазин-3-ил, пиридазин-3-ил, 6-метилпиридазин-3-ил

или 6-фторпиридазин-3-ил;
R1 представляет собой водород, метокси, трифторметокси, оксетан-3-ил, 3-

фторазетидин-1-ил, 3-метоксиазетидин-1-ил или 3,3-дифторазетидин-1-ил;
R2 представляет собой водород или фтор;
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R3 представляет собой водород или метокси; и
R4 представляет собой метокси, этокси или метоксиметил;
при условии, что еслиR1 представляет собой водород, метокси или трифторметокси,

то R3 не представляет собой водород, и/или R4 представляет собой метоксиметил.
2. Соединение по п. 1 или его фармацевтически приемлемая соль, где R1 представляет

собой метокси, и R3 представляет собой метокси.
3. Соединение по п. 1 или его фармацевтически приемлемая соль, где R1 представляет

собой оксетан-3-ил, 3-фторазетидин-1-ил, 3-метоксиазетидин-1-ил или 3,3-
дифторазетидин-1-ил.

4. Соединение по любому из пп. 1-3 или его фармацевтически приемлемая соль, где
R2 представляет собой H.

5. Соединение по любому из пп. 1-4 или его фармацевтически приемлемая соль, где
R3 представляет собой метокси.

6. Соединение по любому из пп. 1-5 или его фармацевтически приемлемая соль, где
R4 представляет собой метокси.

7. Соединение по любому из пп. 1-6 или его фармацевтически приемлемая соль, где
Q представляет собой 1,2,4-триазин-3-ил или пиридазин-3-ил.

8. Соединение по п. 1 или его фармацевтически приемлемая соль, где соединение
выбрано из группы, состоящей из:

(2S)-2-[3-(3-фторазетидин-1-ил)фенил]-2-метокси-N-[5-[[(3R)-1-пиридазин-3-
илпирролидин-3-ил]амино]-1,3,4-тиадиазол-2-ил]ацетамида;

(2S)-2-(3,5-диметоксифенил)-2-метокси-N-[5-[[(3R)-1-(6-метилпиридазин-3-ил)
пирролидин-3-ил]амино]-1,3,4-тиадиазол-2-ил]ацетамида;

(2S)-2-[3-(3,3-дифторазетидин-1-ил)фенил]-2-метокси-N-[5-[[(3R)-1-пиридазин-3-
илпирролидин-3-ил]амино]-1,3,4-тиадиазол-2-ил]ацетамида;

(2S)-2-метокси-2-[3-(3-метоксиазетидин-1-ил)фенил]-N-[5-[[(3R)-1-пиридазин-3-
илпирролидин-3-ил]амино]-1,3,4-тиадиазол-2-ил]ацетамида;

(2S)-2-(3,5-диметоксифенил)-2-метокси-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-триазин-3-ил)пирролидин-
3-ил]амино]-1,3,4-тиадиазол-2-ил]ацетамида;

(2R)-3-метокси-2-(3-метоксифенил)-N-[5-[[(3R)-1-пиридазин-3-илпирролидин-3-ил]
амино]-1,3,4-тиадиазол-2-ил]пропанамида;

(2S)-2-(3,5-диметоксифенил)-2-этокси-N-[5-[[(3R)-1-пиридазин-3-илпирролидин-3-ил]
амино]-1,3,4-тиадиазол-2-ил]ацетамида;

(2S)-2-[4-фтор-3-(3-метоксиазетидин-1-ил)фенил]-2-метокси-N-[5-[(3R)-3-(пиридазин-
3-иламино)пирролидин-1-ил]-1,3,4-тиадиазол-2-ил]ацетамида;

(2S)-N-[5-[[(3R)-1-(6-фторпиридазин-3-ил)пирролидин-3-ил]амино]-1,3,4-тиадиазол-
2-ил]-2-метокси-2-[3-(3-метоксиазетидин-1-ил)фенил]ацетамида;

(2S)-2-[3-(3-фторазетидин-1-ил)-5-метоксифенил]-2-метокси-N-[5-[[(3R)-1-пиридазин-
3-илпирролидин-3-ил]амино]-1,3,4-тиадиазол-2-ил]ацетамида;

(2S)-2-метокси-2-[3-метокси-5-(трифторметокси)фенил]-N-[5-[[(3R)-1-пиридазин-3-
илпирролидин-3-ил]амино]-1,3,4-тиадиазол-2-ил]ацетамида;

(2R)-2-метокси-2-[3-метокси-5-(трифторметокси)фенил]-N-[5-[[(3R)-1-пиридазин-3-
илпирролидин-3-ил]амино]-1,3,4-тиадиазол-2-ил]ацетамида;

(2S)-2-(4-фторфенил)-2-метокси-N-[5-[[(3R)-1-(5-метилпиридазин-3-ил)пирролидин-
3-ил]амино]-1,3,4-тиадиазол-2-ил]ацетамида;

(2S)-2-метокси-2-[3-(3-метоксиазетидин-1-ил)фенил]-N-[5-[[(3R)-1-(6-метилпиридазин-
3-ил)пирролидин-3-ил]амино]-1,3,4-тиадиазол-2-ил]ацетамида;

(2S)-2-[4-фтор-3-(3-фторазетидин-1-ил)фенил]-2-метокси-N-[5-[[(3R)-1-пиридазин-3-
илпирролидин-3-ил]амино]-1,3,4-тиадиазол-2-ил]ацетамида;

(2S)-2-[3-(3,3-дифторазетидин-1-ил)фенил]-2-метокси-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-триазин-3-
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ил)пирролидин-3-ил]амино]-1,3,4-тиадиазол-2-ил]ацетамида;
(2S)-2-метокси-2-[3-(3-метоксиазетидин-1-ил)фенил]-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-триазин-3-

ил)пирролидин-3-ил]амино]-1,3,4-тиадиазол-2-ил]ацетамида;
(2S)-2-[3-(3-фторазетидин-1-ил)фенил]-2-метокси-N-[5-[[(3R)-1-(1,2,4-триазин-3-ил)

пирролидин-3-ил]амино]-1,3,4-тиадиазол-2-ил]ацетамида и
(2S)-2-метокси-2-[3-(оксетан-3-ил)фенил]-N-[5-[[(3R)-1-пиридазин-3-илпирролидин-

3-ил]амино]-1,3,4-тиадиазол-2-ил]ацетамида.
9. Соединение или его фармацевтически приемлемая соль, где соединение выбрано

из группы, состоящей из:
(2S)-2-этокси-N-[5-[[(3R)-1-пиридазин-3-илпирролидин-3-ил]амино]-1,3,4-тиадиазол-

2-ил]-2-[3-(трифторметокси)фенил]ацетамида;
(2R)-2-[4-фтор-3-(трифторметокси)фенил]-2-метокси-N-[5-[[(3R)-1-пиридазин-3-

илпирролидин-3-ил]амино]-1,3,4-тиадиазол-2-ил]ацетамида;
(2S)-2-[4-фтор-3-(трифторметокси)фенил]-2-метокси-N-[5-[[(3R)-1-пиридазин-3-

илпирролидин-3-ил]амино]-1,3,4-тиадиазол-2-ил]ацетамида и
(2S)-[3-(дифторметокси)фенил]-2-этокси-N-[5-[[(3R)-1-пиридазин-3-илпирролидин-

3-ил]амино]-1,3,4-тиадиазол-2-ил]ацетамида.
10. Фармацевтическая композиция, содержащая соединение по любому из пп. 1-9

или его фармацевтически приемлемую соль и по меньшей мере один фармацевтически
приемлемый разбавитель или носитель.

11. Соединение по любому из пп. 1-9 или его фармацевтически приемлемая соль для
применения в терапии.

12. Соединение по любому из пп. 1-9 или его фармацевтически приемлемая соль для
применения в лечении рака.

13. Применение соединения по любому из пп. 1-9 или его фармацевтически
приемлемой соли для изготовления лекарственного препарата для лечения рака.

14. Способ лечения рака у теплокровногоживотного, нуждающегося в такомлечении,
включающий введение теплокровному животному терапевтически эффективного
количества соединения по любому из пп. 1-9 или его фармацевтически приемлемой
соли.

15. Соединение, применение или способ по пп. 12, 13 или 14, где рак представляет
собой рак молочной железы, рак легких, рак поджелудочной железы, рак почек или
гепатоцеллюлярный рак.
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