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Patentkrav

1. Forbindelse med formel (I) eller et farmasgytisk akseptabelt salt derav:

SN D
BN T N
| | TN
N._ _-N ,K 0 B
Y
Z,NH
Y
hvori,
Wer O;

X er O, NH, S, SO eller SO;

Y er hydrogenatom, halogenatom, C;_¢alkyl eller C;_¢alkoksy;

A og B hver uavhengig er et hydrogenatom, halogenatom eller di(C;.
salkyl)aminometyl;

Z er aryl eller heteroaryl med én eller flere substituenter valgt fra gruppen
bestdende av: hydrogenatom, halogenatom, hydroksy, nitro, cyano, Ci.salkyl,
Ci-ealkoksy, Ci.salkylkarbonyl, C;-ealkoksykarbonyl, di(Ci.ealkyl)aminoC,.
salkoksykarbonyl, amino, Cj.salkylamino, di(C;.galkyl)amino, karbamoyl, C;.
salkylkarbamoyl, di(C;.galkyl)karbamoyl, di(Ci.ealkyl)aminoC,.calkylkarbamoyl,
sulfamoyl, Cjealkylsulfamoyl, di(Ci.ealkyl)sulfamoyl, di(C;.galkyl)aminoC,.
salkylsulfamoyl, Ci.ealkylsulfonyl, Ci-ealkylsulfinyl, di(Ciealkyh)fosfonyl,
hydroksyC;.salkyl, hydroksykarbonylC;_galkyl, Ci.ealkoksyCj.galkyl, Ci.
salkylsulfonylC;.galkyl, Ci.galkylsulfinylC;ealkyl, di(C;.galkyl)fosfonylC;.galkyl,
hydroksyCs,.galkoksy, Cj.ealkoksyC,. galkoksy, aminoCj.ealkyl, C;.galkylaminoC;.
salkyl, di(Ci.ealkyl)aminoC;._galkyl, di(C;.galkyl)aminoacetyl, aminoC,.galkoksy, C;.
salkylaminoC,_¢alkoksy, di(Ci.galkyl)aminoC,.galkoksy, hydroksyC,.galkylamino,
Ci-ealkoksyC,.galkylamino, aminoC,.galkylamino, C;.galkylaminoC,.galkylamino,
di(Ciealkyl)aminoC,.galkylamino, heteroaryl, heterosyklus, heterosyklisk oksy,
heterosyklisk tio, heterosyklisk sulfinyl, heterosyklisk sulfonyl, heterosyklisk
sulfamoyl, heterosyklisk C;.galkyl, heterosyklisk C;.galkoksy, heterosyklisk amino,
heterosyklisk  C;.galkylamino, heterosyklisk aminoCj.salkyl, heterosyklisk
karbonyl, heterosyklisk Cj.galkylkarbonyl, heterosyklisk karbonylC; galkyl,
heterosyklisk Cj.galkyltio, heterosyklisk Cj.galkylsulfinyl, heterosyklisk Cj.
salkylsulfonyl, heterosyklisk aminokarbonyl, heterosyklisk Ci-
salkylaminokarbonyl, heterosyklisk  aminokarbonylC;_galkyl, heterosyklisk

karboksamido og heterosyklisk C;.galkylkarboksamido;
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arylet referer til en Cq4.15 syklisk eller bisyklisk aromatisk ring;

heteroarylene hver uavhengig referer til en 5- til 12-leddet syklisk eller bisyklisk
aromatisk heteroring med én eller flere N, O eller S;

heterosyklene hver uavhengig refererer til en mettet eller delvis umettet 3- til
12-leddet syklisk eller bisyklisk heteroring med én eller flere N, O, S, SO eller
S0, i hvilken ett karbonatom som danner heterosyklusen, eventuelt har én eller
flere substituenter valgt fra gruppen bestdende av Ci.galkyl, hydroksy,
hydroksyC;.galkyl, hydrokarbonyl, C;.ealkoksy, amino, Cjgalkylamino, di(C;.
salkyl)amino, di(Ciealkyl)aminoCjy_galkyl, di(Ci.ealkyl)aminokarbonyl,
heterosyklus, heterosyklisk Cjealkyl og heteroaryl, og i hvilken, under
forutsetning av at heterosyklusen eventuelt omfatter et nitrogenatom,
nitrogenatomet eventuelt har en substituent valgt fra gruppen bestdende av
hydrogenatom, Ciealkyl, monohalogenoC,.galkyl, dihalogenoC;_galkyl,
trihalogenoCj_galkyl, Cs.gsykloalkyl, hydroksyC,.galkyl, C;.galkoksyC,.galkyl, C;.
salkylkarbonyl, hydroksyC; galkylkarbonyl, C,.galkoksykarbonyl, karbamoyl, C;.
salkylkarbamoyl, di(C;i.galkyl)karbamoyl, sulfamoyl, C;.salkylsulfamoyl, di(C;.
salkyl)sulfamoyl, C;.alkylsulfonyl, aminoC,.galkyl, C;.galkylaminoC,.galkyl, di(C;.
salkyl)aminoC,._galkyl, di(Ci.salkyl)aminoCy.galkylkarbonyl, heterosyklus,
heterosyklisk oksy, heterosyklisk tio, heterosyklisk sulfinyl, heterosyklisk
sulfonyl, heterosyklisk Cj.galkyl, heterosyklisk karbonyl, heterosyklisk C;.
salkylkarbonyl, heterosyklisk C;.galkylsulfinyl og heterosyklisk C;.galkylsulfonyl
(hvori ndr nitrogenatomet danner tertizert amin, er det eventuelt av en N-
oksidform); og

Ci-ealkylet eventuelt er delvis umettet eller har en Cs.gsykloalkylenhet, og et

karbonatom i heterosyklusen eksisterer i en karbonform.

2. Forbindelsen ifglge krav 1, hvori Z er valgt fra gruppen bestdende av formel
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3. Forbindelsen ifglge krav 1, hvori forbindelsen med formel (I) er valgt fra
15 gruppen bestdende av:



10

15

20

25

30

35

NO/EP2585470

6

N-(3-((2-((4-(4-metylpiperazin-1-yl)fenyl)amino)furo[3,2-d]pyrimidin-4-
yhoksy)fenyl)akrylamid;
N-(3-((2-((4-(4-isopropylpiperazin-1-yl)fenyl)amino)furo[3,2-d]pyrimidin-4-
yhoksy)fenyl)akrylamid;
N-(3-((2-((4-morfolinofenyl)amino)furo[3,2-d]pyrimidin-4-
yhoksy)fenyl)akrylamid;
N-(3-((2-((4-((dimetylamino)metyl)fenyl)amino)furo[3,2-d]pyrimidin-4-
yhoksy)fenyl)akrylamid;
N-(3-((2-((4-((4-(dimetylamino)piperidin-1-yl)metyl)fenyl)amino)furo[3,2-
d]pyrimidin-4-yl)oksy)fenyl)akrylamid;

N-(3-((2-((3-fluor-4-(1-metylpiperazin-4-yl)fenyl)amino)furo[3,2-d]pyrimidin-4-

yhoksy)fenyl)akrylamid;
N-(3-((2-((4-(2-dimetylamino)etyl)amino)-3-fluorfenyl)amino)furo[ 3, 2-
d]pyrimidin-4-yl)oksy)fenyl)akrylamid;
N-(3-((2-((3-fluor-4-((1-metylpiperidin-4-yl)amino)fenyl)amino)furo[ 3, 2-
d]pyrimidin-4-yl)oksy)fenyl)akrylamid;
N-(3-(2-(3-metoksy-4-(4-metyl-piperazin-1-yl)-fenylamino)-furo[3,2-
d]pyrimidin-4-yloksy)-fenyl)-akrylamid; og
N-(3-((2-((4-sulfamoylfenyl)amino)furo[3,2-d]pyrimidin-4-
yhoksy)fenyl)akrylamid.

4. Forbindelse ifglge krav 3 valgt fra gruppen bestdende av:
N-(3-((2-((4-(4-isopropylpiperazin-1-yl)fenyl)amino)furo[3,2-d]pyrimidin-4-
yhoksy)fenyl)akrylamid;
N-(3-((2-((4-morfolinofenyl)amino)furo[3,2-d]pyrimidin-4-
yhoksy)fenyl)akrylamid;
N-(3-((2-((4-((dimetylamino)metyl)fenyl)amino)furo[3,2-d]pyrimidin-4-
yhoksy)fenyl)akrylamid;
N-(3-((2-((4-((4-(dimetylamino)piperidin-1-yl)metyl)fenyl)amino)furo[3,2-
d]pyrimidin-4-yl)oksy)fenyl)akrylamid;

N-(3-((2-((3-fluor-4-(1-metylpiperazin-4-yl)fenyl)amino)furo[3,2-d]pyrimidin-4-

yhoksy)fenyl)akrylamid;
N-(3-((2-((4-(2-dimetylamino)etyl)amino)-3-fluorfenyl)amino)furo[3,2-
d]pyrimidin-4-yl)oksy)fenyl)akrylamid;
N-(3-((2-((3-fluor-4-((1-metylpiperidin-4-yl)amino)fenyl)amino)furo[ 3, 2-
d]pyrimidin-4-yl)oksy)fenyl)akrylamid;
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N-(3-(2-(3-metoksy-4-(4-metyl-piperazin-1-yl)-fenylamino)-furo[3,2-
d]pyrimidin-4-yloksy)-fenyl)-akrylamid; og
N-(3-((2-((4-sulfamoylfenyl)amino)furo[3,2-d]pyrimidin-4-
yhoksy)fenyl)akrylamid,

eller et farmasgytisk akseptabelt salt derav.

5. Forbindelse ifglge krav 3, hvori forbindelsen er N-(3-((2-((4-(4-
metylpiperazin-1-yl)fenyl)amino)furo[3,2-d]pyrimidin-4-yl)oksy)fenyl)akrylamid

eller et farmasgytisk akseptabelt salt derav.

6. Forbindelse ifglge krav 3, hvori forbindelsen er N-(3-((2-((4-(4-
metylpiperazin-1-yl)fenyl)amino)furo[3,2-d]pyrimidin-4-yl)oksy)fenyl)akrylamid.

7. Forbindelsen ifglge krav 1, hvori forbindelsen med formel (I) er valgt fra

gruppen bestdende av:
M F

8. Farmasgytisk sammensetning omfattende en forbindelse med formel (I) eller

et farmasgytisk akseptabelt salt derav ifglge krav 1 til 7 som aktiv ingrediens.
9. Forbindelse ifglge hvilke som helst av kravene 1 til 7 for anvendelse i terapi.

10. Forbindelse ifglge hvilke som helst av kravene 1 til 7 for anvendelse i
forebygging eller behandling av kreft, tumorer, inflammatoriske sykdommer,

autoimmune sykdommer eller immunologisk medierte sykdommer.

11. Forbindelse for anvendelse ifglge krav 10, hvori kreften eller tumorene er
indusert av en epidermal vekstfaktorreseptor (EGFR) tyrosinkinase eller en

mutant derav.

12. Forbindelse for anvendelse ifglge krav 10, hvori kreften, tumorene, de
inflammatoriske sykdommene, de autoimmune sykdommene eller de
immunologisk medierte sykdommene er mediert av minst én kinase valgt fra

gruppen bestdende av Brutons tyrosinkinase (BTK), janus kinase 3 (JAK3),
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interleukin-2-induserende T-cellekinase (ITK), hvilende lymfocyttkinase (RLK) og

benmargtyrosinkinase (BMX).

13. Forbindelse for anvendelse ifglge krav 10, hvori kreften, tumorene, de
inflammatoriske sykdommene, de autoimmune sykdommene eller de
immunologisk medierte sykdommene er mediert av unormalt aktiviterte B-

lymfocytter, T-lymfocytter eller begge.

14. Forbindelse for anvendelse ifglge krav 10, hvori de inflammatoriske
sykdommene, de autoimmune sykdommene eller de immunologisk medierte
sykdommene er artritt, reumatoid artritt, spondyloartropati, giktisk artritt,
osteoartritt, juvenil artritt, annen artrittsykdom, Ilupus, systemisk Ilupus
erythematosus (SLE), hudrelaterte sykdommer, psoriasis, eksem, dermatitt,
atopisk dermatitt, smerte, lungesykdom, Ilungeinflammasjon, respiratorisk
distress syndrom hos voksne (ARDS), pulmonal sarkoidose, kronisk
inflammatorisk lungesykdom, kronisk obstruktiv lungesykdom (COPD),
kardiovaskuleer sykdom, arterosklerose, myokardialt infarkt, kongestiv
hjertesvikt, kardial reperfusjonsskade, inflammatorisk tarmsykdom, Crohns
sykdom, ulcergs kolitt, irritabel tarmsyndrom, astma, Sjggrens syndrom,
autoimmun thyroid sykdom, urtikaria (knidose), multippel sklerose, sklerodermi,
organtransplantasjonsavstgting, heteroplastisk graft, idiopatisk
trombocytopenisk purpura (ITP), Parkinsons sykdom, Alzheimers sykdom,
diabetesassosiert sykdom, inflammasjon, inflammatorisk sykdom i bekkenet,
allergisk rhinitt, allergisk bronkitt, allergisk sinusitt, leukemi, lymfom, B-
cellelymfom, T-cellelymfom, myelom, akutt lymfatisk leukemi (ALL), kronisk
lymfatisk leukemi (CLL), akutt myeloid leukemi (AML), kronisk myeloid leukemi
(CML), h&rcelleleukemi, Hodgkins sykdom, non-Hodgkins lymfom, multippelt
myelom, myelodysplastisk syndrom (MDS), myeloproliferative neoplasmer

(MPN), diffust storcellet B-cellelymfom eller follikulaert lymfom.

15. Forbindelse for anvendelse ifglge krav 10 i forebygging eller behandling av
inflammatoriske sykdommer, autoimmune sykdommer eller immunologisk
medierte sykdommer valgt fra artritt, reumatoid artritt, spondyloartropati,
giktisk artritt, osteoartritt, juvenil artritt, annen artrittsykdom, lupus, systemisk
lupus erythematosus (SLE), hudrelatert sykdom, psoriasis, eksem, dermatitt,
atopisk dermatitt, smerte, lungesykdom, Ilungeinflammasjon, respiratorisk

distress syndrom hos voksne (ARDS), pulmonal sarkoidose, kronisk pulmonal
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inflammatorisk sykdom, kronisk obstruktiv lungesykdom (COPD), kardiovaskulaer
sykdom, arterosklerose, myokardialt infarkt, kongestiv hjertesvikt, kardial
reperfusjonsskade, inflammatorisk tarmsykdom, Crohns sykdom, ulcergs kolitt,
irritabel tarmsyndrom, astma, Sjggrens syndrom, autoimmun thyroid sykdom,
urtikari (knidose), multippel sklerose, sklerodermi,
organtransplantasjonsavstgting, heteroplastisk graft, idiopatisk
trombocytopenisk purpura (ITP), Parkinsons sykdom, Alzheimers sykdom,
diabetesassosiert sykdom, inflammasjon, inflammatorisk sykdom i bekkenet,
allergisk rhinitt, allergisk bronkitt, allergisk sinusitt, leukemi, lymfom, B-
cellelymfom, T-cellelymfom, myelom, akutt lymfatisk leukemi (ALL), kronisk
lymfatisk leukemi (CLL), akutt myeloid leukemi (AML), kronisk myeloid leukemi
(CML), harcelleleukemi, Hodgkins sykdom, non-Hodgkins lymfom, multiplpelt
myelom, myelodysplastisk syndrom (MDS), myeloproliferative neoplasmer
(MPN), diffust storcellet B-cellelymfom eller follikulzert lymfom, hvori
forbindelsen er N-(3-((2-((4-(4-metylpiperazin-1-yl)fenyl)amino)furo[ 3, 2-
d]pyrimidin-4-yl)oksy)fenyl)akrylamid eller et farmasgytisk akseptabelt salt

derav.



