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PATENTTIVAATIMUKSET

1. Yhdiste, jolla on kaava (l):

jossa

R' on -NR°5R52:

R?2 on halo tai C1-Ce-alkyyli;

R? on -S-C1-Ce-alkyyli, C1-Ce-alkyyli, C2-Cs-alkenyyli, C2-Cs-alkynyyli tai halo;

X' on C1-Ce-alkyyli;

R3, R* ja R ovat toisistaan riippumatta vety, C1-Ces-alkyyli, C2-Ce-alkenyyli, C2-Ce-
alkynyyli, -S-C1-Cs-alkyyli, halo, C1-Ce-alkoksi, Cs-Cs-sykloalkyylioksi, -
O(heterosykloalkyyli, jossa on 3-20 rengasatomia ja 1—4 heteroatomia valittuina
seuraavista: O, S(O)o-2 ja N), -O(heteroaryyli, jossa on 5 tai 6 rengasatomia ja 1-4
heteroatomia valittuina seuraavista: O, S(O)o-2 ja N), tai fenoksi, jossa jokainen
fenyyli ja heteroaryyli on toisistaan riippumatta valinnaisesti substituoitu 1, 2 tai 3
Ré:lla;

R® on -OR®;

R®2 on vety;

R% on Cs-Cs-sykloalkyyli-C1-Ce-alkyyli tai haaroittumaton C1-Ce-hydroksialkyyli,
jossa C1-Ce-alkyyli C1-Cs-hydroksialkyylissa on substituoitu yhdelld hydroksilla;

jokainen R® on valittu toisistaan riippumatta ryhmasta, jonka muodostavat karboksi,
C1-Ce-alkoksikarbonyyli, C1-Ce-alkyyli, C1-Ce-haloalkyyli, C1-Cs-alkoksi-C1-Cs-
alkyyli, Cs-Cs-sykloalkyyli, heterosykloalkyyli, jossa on 3-20 rengasatomia ja 1-4

heteroatomia valittuina seuraavista: O, S(O)o-2 ja N,
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-OC(O)R7,  -OS(0)2R?,  -O-Ci-Ce-haloalkyyli, = Cs-Cs-sykloalkyylioksi, -
O(heterosykloalkyyli, jossa on 3-20 rengasatomia ja 1—4 heteroatomia valittuina
seuraavista: O, S(O)o2 ja N), -O(6-14-jaseninen aryyli), -O(heteroaryyli, jossa on 5
tai 6 rengasatomia ja 1-4 heteroatomia valittuina seuraavista: O, S(O)o2 ja N),
amino, C1-Cs-alkyyliamino, di-C1-Cs-alkyyliamino, -NR8S(0)2R8 -NR®C(O)RS8, -
S(0)2R8, -S(0)2NR®R8 -C(0)R?, -C(O)NR?®R8 ja -C1-Ce-alkyleeni-R5:;

jokainen R® on valittu toisistaan riippumatta rynmasté, jonka muodostavat Cs-Cs-
sykloalkyyli, heterosykloalkyyli, jossa on 3-20 rengasatomia ja 1—4 heteroatomia
valittuina seuraavista: O, S(O)o-2 ja N, -NH2, -NH(C1-Ce-alkyyli), -N(C1-Ce-alkyyli)2, -
NR®2S(0)2R®, -NR%C(0O)R®, -S(0)2R®, -S(0)2NR*R?®, -C(O)R® ja -C(O)NR*R®;

jokainen R’ on valittu toisistaan riippumatta ryhmasta, jonka muodostavat amino,
C1-Ce-alkyyliamino, di-C1-Cs-alkyyliamino, C1-Cs-alkyyli, C3-Cs-sykloalkyyli, C1-Cs-
alkoksi, heterosykloalkyyli, jossa on 3-20 rengasatomia ja 1-4 heteroatomia
valittuina seuraavista: O, S(O)o2 ja N, 6-14-jaseninen aryyli ja heteroaryyli, jossa

on 5 tai 6 rengasatomia ja 1—4 heteroatomia valittuina seuraavista: O, S(O)o2 ja N;
jokainen R® ja R% on toisistaan riippumatta H tai C1-s-alkyyli;

jokainen R® ja R® on toisistaan riippumatta C1-Ces-alkyyli, 6-14-jaseninen aryyli,
heteroaryyli, jossa on 5 tai 6 rengasatomia ja 1-4 heteroatomia valittuina
seuraavista: O, S(O)o-2 ja N, C3-Cs-sykloalkyyli tai heterosykloalkyyli, jossa on 3-20

rengasatomia ja 1—4 heteroatomia valittuina seuraavista: O, S(O)o-2 ja N;

tai on N-oksidi, stereocisomeeri, stereocisomeerien seos ja/tai sen farmaseuttisesti

hyvaksyttava suola.

2. Patenttivaatimuksen 1 mukainen yhdiste, jolloin X' on C1-Cs-alkyyli, jolloin

valinnaisesti X' on -CHs.

3. Patenttivaatimuksen 1 tai 2 mukainen yhdiste, jolloin ainakin yksi joukosta
R3 R ja R on C1-Ce-alkyyli, C2-Cs-alkenyyli, C2-Ce-alkynyyli, -S-C1-Cs-alkyyli,
halo, C1-Cs-alkoksi, Cs-Cs-sykloalkyylioksi, -O(heterosykloalkyyli, jossa on 3-20
rengasatomia ja 1-4 heteroatomia valittuina seuraavista: O, S(O)2 ja N), -

O(heteroaryyli, jossa on 5 tai 6 rengasatomia ja 1-4 heteroatomia valittuina
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seuraavista: O, S(O)o2 ja N), tai fenoksi, jossa jokainen fenyyli ja heteroaryyli on

toisistaan riippumatta valinnaisesti substituoitu 1, 2, tai 3 R%lla.
4, Jonkin patenttivaatimuksista 1-3 mukainen yhdiste, jolloin

(i) yksi joukosta R3, R3 ja R3 on metyyli, jolloin valinnaisesti R3 on metyyli ja R3 ja

R3® ovat kukin vety; tai

(ii) yksi joukosta R?, R3 ja R3 on metoksi, jolloin valinnaisesti R® on metoksi ja R?

ja R3 ovat kukin vety; tai

(iii) yksi joukosta R3, R32 ja R3" on fluori, jolloin valinnaisesti R32 on fluori ja R3 ja R%®

ovat kukin vety; tai

(iv) R® ja R ovat kukin vety ja R*® on C1-Cs-alkyyli, halo, tai C1-Cs-alkoksi, jolloin

valinnaisesti R3 ja R3 ovat kukin vety ja R3 on metyyli, fluori, tai metoksi.
5. Patenttivaatimuksen 1 tai 2 mukainen yhdiste, jolloin R3, R32 ja R3® ovat vety.

6. Jonkin patenttivaatimuksista 1-5 mukainen yhdiste, jolloin R? on -S-C1-Ce-

alkyyli, valinnaisesti -SCHs;

R2 on C1-Ce-alkyyli, valinnaisesti CHs;

R? on C2-Cs-alkenyyli, valinnaisesti C2-Ca4-alkenyyli;
R2 on C2-Cs-alkynyyli, valinnaisesti C2-Cs-alkynyyli, tai
R? on halo, valinnaisesti jodi.

7. Jonkin patenttivaatimuksista 1-6 mukainen yhdiste, jolloin R?? on metyyli tai

fluori.

8. Jonkin patenttivaatimuksista 1—-7 mukainen yhdiste, jolloin R' on -NH-O-
CH2CH20H.

9. Jonkin patenttivaatimuksista 1-7 mukainen yhdiste, jolloin R' on -NH-O-

CHz(syklopropyyli).

10. Patenttivaatimuksen 1 mukainen yhdiste, joka on valittu ryhmasta, jonka

muodostavat:
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tai sen stereocisomeeri, sterecisomeerien seos jaltai farmaseuttisesti hyvaksyttava

5 suola.

11.  Patenttivaatimuksen 1 mukainen yhdiste, joka on
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tai sen farmaseuttisesti hyvaksyttava suola.

12. Farmaseuttinen koostumus, joka kasittda jonkin patenttivaatimuksista 1-11

mukaista yhdistetta ja farmaseuttisesti hyvaksyttavaa kantaja-ainetta.

13.  Jonkin patenttivaatimuksista 1—11 mukainen yhdiste tai patenttivaatimuksen
12 mukainen farmaseuttinen koostumus kaytettdvaksi menetelmassa, jolla
hoidetaan MEK-estdjéan reagoivaa sairautta, MEK-est&jaan reagoivaa ihosairautta,
MEK-valitteistd sairautta tai MEK-valitteistd ihosairautta, jolloin MEK-estgjdan
reagoiva sairaus, MEK-estdjaan reagoiva ihosairaus, MEK-valitteinen sairaus tai
MEK-valitteinen ihosairaus on valittu ryhmastad, jonka muodostavat dermaalinen
rasopatia, neurofiboromatoosi tyyppi 1, ihon neurofibrooma, ihonalainen

neurofibrooma ja pinnallinen pleksiforminen neurofibrooma.

14. Patenttivaatimuksen 13 mukainen yhdiste tai koostumus, jolloin MEK-

estdjaan reagoiva ihosairaus tai MEK-valitteinen ihosairaus on neurofibromatoosi
tyyppi 1.

15. Patenttivaatimuksen 13 mukainen yhdiste tai koostumus, jolloin MEK-
estdjaan reagoiva ihosairaus tai MEK-valitteinen ihosairaus on dermaalinen
rasopatia, joka on valinnaisesti valittu ryhméasta, jonka muodostavat psoriaasi,
keratoakantooma (KA), hyperkeratoosi, papillooma, Noonanin oireyhtyméa (NS),
kardiofasiokutaaninen oireyhtyma (CFQ), Costellon oireyhtyma
(fasiokutanoskeletaalinen oireyhtyma eli FCS-oireyhtyma), okuloektodermaalinen
oireyhtyma, maitokahvildiskat, pyogeeninen granulooma, talirauhasten hyperplasia,
ihon neurofibroomat, seborrooinen keratoosi, talirauhasten likkakasvu ja multippeli

lentigiinioireyhtyma (aiemmin nimeltaan Leopard-oireyhtyma).
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6
16. Yhdiste tai koostumus kaytettavaksi jonkin patenttivaatimuksista 13-15
mukaisesti, jolloin yhdiste tai koostumus on tarkoitettu annettavaksi paikallisesti,

ihonalaisesti, ihon lapi, ihonsisaisesti tai leesion siséan.
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