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Patenttivaatimukset

1. Yhdiste, JoIIa on kaava (), tai sen farmaseuttisesti hyvaksyttava suola,

jossa
R' on H tai CHs;
R2 on H tai CHs;
R3 on H, -C1-Cs-alkyyli, -OCHjs tai -O-C1-Cs-halogeenialkyyli;
R# on H tai CHs;
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2
RPb on H, -CHs tai -CF3;
Re¢ on -CHs, -CD3 tai -CH2CFs3;
ryhma
7N
()
5 on
£
HX::N %N\ R | o R i
N\ /»»»R' N\lN Ne oz i .
Ri ik ! 3 b R4 R
\ -t S /KRC ™ ONTOR \_/
Rm .
o
<05,
£ d Nj \N =4
»{ ~E 7 g
\ | . RS N
HEN’&N'N‘R” \N’l\p,v FeN - N N HoN \N)\Rd
RP
. N._o
S E S s
/J\l Z2N /JN /| J |
| a x X a
o Ve VRN NG j CHNT SN HN" N

W*{;;E P o ““‘F}E N )\“
N\?‘—ff Y N Pa
M Ney el v I-%N——{ N

o= & 4 ﬁ;\, TN ;ﬂ"hf COHNTNT i R VY A
2 o

E on N tai CH;

Fon O, S, NH tai NCHs;

15 R2 on H tai -CHs3;

R on H, D, -OH, F, -C1—Cs-alkyyli, -CH20OCHs, -C1—Cs-halogeenialkyyli, -NH>,
syklopropyyli tai -CH20H;
R° on H, D tai -CHs3;
RY on H, -CN, -CF3s, -C1—Cs-alkyyli, -Cs—Ce-sykloalkyyli, -O—C1—Cs-alkyyli, -
20 N(R®)R?,
R Ot OCH N
RY s Cl

ANy i oyl

® % W k4
CEOINIHMICH,
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R® on H tai -C1—Cs-alkyyli;

R’ on H, -C1—Cs-alkyyli, -SO2CHs, -COCHs, -C1—C4-halogeenialkyyli tai -
CH2CN,

tai R® ja R” muodostavat yhdessa niihin sitoutuneen typen kanssa
ryhman

\“{)

jossam onOtai 1japon0taii,

R® on H, F tai -C1—Cs-alkyyli;

R® on H, F tai -C1—Csz-alkyyli;

R® on H, -CDs, Br, -C1—Cs-alkyyli, —C3—C6—sykloalkyyli,

NN F 0 r,f“‘NH
’{N\) . Q \:;: M)g(:/‘

. '&af’\/ -
" %0—4‘ A ‘ S S Y

Kt

tai

—C1—Cs-alkyyli, joka on substituoitu 1-3 R9-ryhmalla, jolloin RY on -NH: tai F;
R'0 on H tai F;

R on H tai F;

Rfon H, -CHs tai

0

’5)]\'0"[<;

RM on -CHs, -NH> tai
N

L

Rion H, -CHs, -CN, Br,

/ N
‘%“N\ a W
R on -NHz> tai
-
o
R<on H, -CF3, I, Cl, Br, -CN, -C1—Cs-alkyyli,

ev\] L0 SN "KBAN _ Nf\J & %«w’{ RN
PO, 0O T
* N i pi

EF tai

R N
‘ RH CF3 ogz,/\
N s s S O SR
s A4 o

R'2 on H tai -CHs;
R13 on H, -CHs, -CH2(C)(CHs)20H, -(CH2)sCN tai ~(CHz2)2NH2;
R'# on H tai -CHs;
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2. Patenttivaatimuksen 1 mukainen yhdiste, jolla on kaava (I), tai sen farmaseuttisesti

4
R' on H, -C1—Cas-alkyyli, -CF3,
e ‘ §'N< i §N®D

R™ on H tai -CHs3;
R" on -NH2;
R° on H tai -CHs3;
RP on H tai -CHs3;
RYon H, -CN, F, CI, -OCHs, -CFs tai -CHs; ja
R® on -NH: tai
I
%

edellyttaen etta kun ryhma

{ \
(s
e
on

<

0
it ,
jakukin R', R?, R® ja R*on H, ryhma

()

on
¥ x o gy = L
e VT Yy :’““3“ ) ,rr“'{t?f;ir
N N\ ) tai \,N{ OH

hyvaksyttava suola
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jossa
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\ff“"‘*

\ \J

i)

R' on H tai CHs;

R2 on H tai CHs;

R3 on H, -C1-Cs-alkyyli, -OCHjs tai -O-C1-Cs-halogeenialkyyli;
R# on H tai CHs;
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HN““’
E on N tai CH,

F on O, S, NH tai NCHs;
R2 on H tai -CHs3;

20 Rb on H, D, -OH, F, -C1—Cs-alkyyli, -CH20CHs, -C1—Cs-halogeenialkyyli, -NHz2,
syklopropyyli tai -CH20H;
R° on H, D tai -CHs3;
R on H, -CN, -CF3, -C1—Cs-alkyyli, -C3—Ce-sykloalkyyli, -O—C1—Cs-alkyyli, -
N(R®)R?,
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5 R® on H tai -C1—Cs-alkyyli;

R’ on H, -C1—Cs-alkyyli, -SO2CHs, -COCHs, -C1—C4-halogeenialkyyli tai -
CH2CN,
tai R® ja R” muodostavat yhdessa niihin sitoutuneen typen kanssa
ryhman

Y
T,

10 :
jossamonOtai1japonOtai1;
R® on H, F tai -C1—Csz-alkyyli;
R® on H, F tai -C1—Cs-alkyyli;
Re on H, -CDs, Br, -C1—Cs-alkyyli, -Cs—Ce-sykloalkyyli,
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—C1—Cs-alkyyli, joka on substituoitu 1-3 R9-ryhmalla, jolloin RY on -NH> tai F;
R0 on H tai F;
R'" on H tai F;
Rfon H, -CHs tai
0
’IL)Lo’l<.
25 :

R" on -CHs, -NH: tai
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7

R on -NHz> tai

]

N
o
Rk on H, -CFs3, I, Cl, Br, -CN, -C1—Ce-alkyyli,
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R'2 on H tai -CHs;

R'3 on H, -CHs, -CH2(C)(CH3s)20H, -(CHz2)3CN tai -(CH2)2NH2;
R4 on H tai -CHs;

R on H, -C1—Ca-alkyyli, -CFs,
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11

tai

vii)

R' on H;

R2 on H;

R® on H tai -C1—Cs-alkyyli;
R4 on H;
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3. Patenttivaatimuksen 1 mukainen yhdiste tai sen farmaseuttisesti hyvaksyttava
suola,
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4. Patenttivaatimuksen 1 mukainen yhdiste tai sen farmaseuttisesti hyvaksyttava
suola, jossa ryhma

N
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5. Patenttivaatimuksen 1 mukainen yhdiste tai sen farmaseuttisesti hyvaksyttava
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6. Patenttivaatimuksen 1 mukainen yhdiste, jolloin mainittu yhdiste on valittu
seuraavista:
15 (3R,5R)-3-((3-(4-aminopyrido[3,2-d]pyrimidin-6-yyli-2-d)fenyyli)etynyyli)-3-
hydroksi-1,5-dimetyylipyrrolidin-2-oni, jolla on kaava
9 o

(S)—3—((3—(4—amino—2—rr;etyylipyrido[3,2—d]pyrimidin—6—yy|i)fenyyli)etynyyli)—S—
hydroksi-1-metyylipyrrolidin-2-oni, jolla on kaava
,-'::s\h‘\z

20 : <
(R)-3-[2-[3-(4-aminopyrimido[5,4-d]pyrimidin-6-yyli)fenyyliletynyyli]-3-hydroksi-
1-metyyli-pyrrolidin-2-oni, jolla on kaava
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15

(R)-3-((3-(8-amino-5-etyylipyrido[3,4-d]pyrimidin-2-yyli)fenyyli)etynyyli)-3-
hydroksi-1-metyylipyrrolidin-2-oni, jolla on kaava

N
AN
(RF: M
/N\/ j‘\ P
HoN N

(R) -3-((3-(4-aminopyrido[3, 2 -dlpyrimidin-6-yyli-2-d)fenyyli)etynyyli)-3-hydroksi-
etyyllpyrrolldln -2-oni, jolla on kaava

('\1
G

» ‘\,x’" . f’"
e
.WN\ R I,.:"

(R)—3—[2—[3—(8—am |nopyr|do[3,4—d]pyrimidin—2—yy|i)fenyy|i]etynyyli]—3—hydroksi—1 -
metyyli-pyrrolidin-2-oni, jolla on kaava
o *

3

(R)-3-[2-[3-[4-amino- 8I -(metyyliamino)pyrido[3,2-d]pyrimidin-6-
yll]fenyyll]etynyyll] -3-hydroksi-1-metyyli-pyrrolidin-2-oni, jolla on kaava

)’3\ OH
‘-‘i\ (‘?z “““““““““ \
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}} .....
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J«’ “““ -

HA)N""\-\& pL

(R)—S—((3—(8—amino—5—etyylkipyrido[3,4—d]pyrimidin—2—yy|i)fenyyli)etynyyli)—s—
hydroksi-1-metyylipyrrolidin-2-oni, jolla on kaava

“
B N
o, & P
&f ANS TN

HoNT N

(R)—S—((3—(4—amino—8—etyylip:yrido[3,2—d]pyrimidin—6—yy|i—2—d)fenyy|i)etynyyli)—3—
hydroksi-1-metyylipyrrolidin-2-oni, jolla on kaava
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(R)-3-((3-(4-amino-2-metyylipyrido[3,2-d]pyrimidin-6-yyli)fenyyli)etynyyli)-3-
hydroksi-1-metyylipyrrolidin-2-oni, jolla on kaava

(S)-3-((3-(8-amino-4-metyylipyrimido[5,4-d]pyrimidin-2-yyli)fenyyli)etynyyli)-3-
hydroksi—1—mqtyylipyrrolidin—2—oni, jolla on kaava

C

Q\E‘i{} fﬁ,ﬁ ,.r‘/l\} N\\_,.f
‘:_f,#f

—“.,N‘. (58 N\ -‘j:"\

ek I
\

)-3~((3-(4- amlnopyrldo[3 2-dJpyrimidin-6-yyli-2-d)fenyyli)etynyyli)-3-hydroksi-
metyyllpyrrolldln -2-oni, jolla on kaava

"Xy,

o A
— Y NP2

(R)-3-((3-(8-amino-5- hooribyrido[S 4-dpyrimidin-2-yyli)fenyyli)etynyyli)-3-
hydroksi-1- metyyllpyrrolldln—2 oni, jolla on kaava
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5N
.-'R - M

OH e = <R

a3 "jg;‘;:-"j TN

\N‘:\ {siy\ fj;\ Of
MR !
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(R)-3-((3-(4-am ino—8—syk|6pentyy|ipyrido[3,2—d]pyrimidin—6—yy|i—2—
d)fenyyli)etynyyli)-3-hydroksi-1-metyylipyrrolidin-2-oni, jolla on kaava

Oo

(R)—3—((3—(4—am|no—8—metyyl|pyrido[3,2—d]pyrimidin—6—yy|i)fenyyli)etynyyli)—s—
hydroksi-1-metyylipyrrolidin-2-oni, jolla on kaava
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(R)-3-[2-[3-(4-aminokinatsolin-6-yyli)fenyyliletynyyli]-3-hydroksi-1-
metyylipyrrolidin-2-oni, jolla on kaava
Q o

(R)—S—((S—(4—amino—8—§yklopropylpyrido[3,2—d]pyrimidin—6—yy|i)fenyyli)etynyyli)—
5 3-hydroksi-1-metyylipyrrolidin-2-oni, jolla on kaava

™,
f"f i &
3 £,

) f,«“«(\\,:f o s

HNTONT
(R)-3-((3-(7-aminotiatsolo[5,4-d]pyrimidin-2-yyli)-4-metyylifenyyli)etynyyli)-3-
hydroksi-1-metyylipyrrolidin-2-oni, jolla on kaava

(R)-3-((3-(4-amino-7 8-dihydropyrido[4, 3-d]pyrimidin-6(5H)-yyli)-4-

10
metyylifenyyli)etynyyli)-3-hydroksi-1-metyylipyrrolidin-2-oni, jolla on kaava
o, OHgr” TN
%Tg& %\vf»’:g\fs;
N ol
™ HaNTNT
(R)-3-((3-(4-amino-8-(metyyli-ds)pyrido[3,2-d]pyrimidin-6-yyli)fenyyli)etynyyli)-
3-hydroksi-1-metyylipyrrolidin-2-oni, jolla on kaava
o I
N; §F s N‘\“’ﬁj\‘%
- l“\,»-"‘\h - «‘E"{} \.‘_,;.
15 HNT N
ja
sen farmaseuttisesti hyvaksyttavat suolat.
20 7. Patenttivaatimuksen 6 mukainen yhdiste, jolloin mainittu yhdiste on valittu

seuraavista:
(R)-3-((3-(4-amino-2-metyylipyrido[3,2-d]pyrimidin-6-yyli)fenyyli)etynyyli)-3-hydroksi-

1-metyylipyrrolidin-2-oni, jolla on kaava
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ja niiden farmaseuttisesti hyvaksyttavat suolat.

8. Patenttivaatimuksen 6 mukainen yhdiste, jolloin mainittu yhdiste on valittu
seuraavista:
(S)-3-((3-(4-aminopyrido[3,2-d]pyrimidin-6-yyli-2-d)fenyyli)etynyyli)-3-hydroksi-1-

metyylipyrrolidin-2-oni, jolla on kaava
TG

(} Ry - "‘[E"\\,; o "“b”
A (: f{,épg;’ \ﬂ S
o M

@)
RN N"L”D;
ja

sen farmaseuttisesti hyvaksyttavat suolat.

)
\w

-

9. Patenttivaatimuksen 6 mukainen yhdiste, jolloin mainittu yhdiste on valittu
seuraavista:
(R)-3-[2-[3-(8-aminopyrido[3,4-d]pyrimidin-2-yyli)fenyyliletynyyli]-3-hydroksi-1-metyyli-
pyrrolldln -2-oni, jolla on kaava

ja
sen farmaseuttisesti hyvaksyttavat suolat.

10. Patenttivaatimuksen 6 mukainen yhdiste, jolloin mainittu yhdiste on valittu
seuraavista:
(R)-3-((3-(4-amino-8-(metyyli-ds)pyrido[3,2-d]pyrimidin-6-yyli)fenyyli)etynyyli)-3-
hydroksi-1- metyyllpyrrolldln—2 oni, jolla on kaava

f\\
S \.f*\? ~Ry, fiﬂw
AW S M.
) 7 \

ja niiden farmaseuttlsesti "hyvéksyttévét suolat.

11. Patenttivaatimuksen 6 mukainen yhdiste, jolloin mainittu yhdiste on valittu (R)-3-
((3-(7-aminotiatsolo[5,4-d]pyrimidin-2-yyli)-4-metyylifenyyli)etynyyli)-3-hydroksi-1-
metyylipyrrolidin-2-onista, jolla on kaava
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12. Patenttivaatimuksen 6 mukainen yhdiste, jolloin mainittu yhdiste on valittu (R)-3-
((3-(4-amino-7,8-dinydropyrido[4,3-d]pyrimidin-6(5H)-yyli)-4-metyylifenyyli)etynyyli)-3-
hydroksi-1-metyylipyrrolidin-2-onista, jolla on kaava

iif“fx\\,‘-*
N n
- P S
o, FHgT TN
b W . W i H
3 e N

13. Laakekoostumus, joka kasittaa terapeuttisesti tehokkaan maaran vahintaan yhta
jonkin patenttivaatimuksen 1-12 mukaista yhdistetta tai sen farmaseuttisesti
hyvaksyttavaa suolaa.

14. Jonkin patenttivaatimuksen 1-12 mukainen yhdiste tai sen farmaseuttisesti
hyvaksyttava suola kaytettavaksi menetelmassa, jolla hoidetaan hoidettavaa, jolla on
tai jolla on diagnosoitu sairaus, hairi¢ tai tautitila, jota valittda NIK-aktiivisuus, jolloin
menetelma kasittdd tehokkaan maaran yhdistettd antamisen sen tarpeessa olevalle
hoidettavalle ja jolloin sairaus, hairi6 tai tautitila valitaan sy6évasta, tulendushairidista,
autoimmuunihairidistd, immmunodermatologisista hairidista ja
aineenvaihduntahairidista.

15. Patenttivaatimuksen 14 mukaisesti kaytettava yhdiste, jolloin sairaus, hairié tai
tautitila on valittu SLE:std, RA:sta, GvHD:st4, siirteen hyljinnasta, Sjégrenin
oireyhtymasta, pemphigus vulgariksesta, palmoplantaarisesta pustuloosista,
hidradenitis suppurativasta, liikalihavuudesta ja diabeteksesta.
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