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Enclosed is a translation of the patent claims in Norwegian. Please note that as per the Norwegian Patents Acts,
section 66i the patent will receive protection in Norway only as far as there is agreement between the translation
and the language of the application/patent granted at the EPO. In matters concerning the validity of the patent,
language of the application/patent granted at the EPO will be used as the basis for the decision. The patent
documents published by the EPO are available through Espacenet (http://worldwide.espacenet.com) or via
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PATENTKRAV

1. Fremgangsmate for fremstilling av
H
N

(]
)ﬁjs

eller farmasgytisk akseptable salter derav (forbindelse I), idet fremgangsmaten

omfatter @ omsette en forbindelse med formel 11

)fjx
[l
hvori X representerer Br eller I, med en forbindelse med formel III

Y
I

hvori Y representerer Cl eller Br og R' representerer hydrogen eller et metallion, og en

forbindelse med formel IV
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hvori R representerer hydrogen eller en beskyttelsesgruppe i naerveer av et
lgsningsmiddel, en base og en palladiumkatalysator som bestar av en palladiumkilde
og en fosfinligand ved en temperatur mellom 50 °C og 130 °C,

hvori, nar R representerer en beskyttelsesgruppe, fiernes beskyttelsesgruppen i et

etterfglgende trinn.

2. Fremgangsmate ifslge krav 1, hvori X representerer I.

3. Fremgangsmate ifslge krav 1 eller 2, hvori Y representerer Br og R'

representerer H.

4, Fremgangsmate ifslge et hvilket som helst av kravene 1-3, hvori R

representerer H
5. Fremgangsmate ifglge et hvilket som helst av kravene 1-3, hvori R
representerer en beskyttelsesgruppe valgt fra -C(=0)0-W, -C(=0)-W, boc, Bn og Cbz,

hvori W representerer alkyl eller aryl.

6. Fremgangsmate ifglge et hvilket som helst av kravene 1-5, hvori Igsningsmidlet

er et aprotisk lgsningsmiddel.

7. Fremgangsmate ifglge krav 6, hvori Igsningsmidlet er toluen.

8. Fremgangsmate ifslge et hvilket som helst av kravene 1-7, hvori
palladiumkilden er valgt fra Pd(dba)2, Pd(OAc)2 og Pd2dbas.

9. Fremgangsmate ifglge krav 8, hvori palladiumkilden er Pd(dba)- eller Pd(OAc)-.
10. Fremgangsmate ifglge et hvilket som helst av kravene 1-9, hvori fosfinliganden
er valgt fra

racemisk 2,2'-bis-difenylfosfanyl-[1,1']binaftalenyl (rac-BINAP),
1,1'-bis(difenylfosfino)ferrocen (DPPF),
bis-(2-difenylfosfinofenyl)eter (DPEphos),

tri-t-butylfosfin (Fu's salt),

bifenyl-2-yl-di-t-butyl-fosfin,

bifenyl-2-yl-dicykloheksyl-fosfin,
(2'-dicycloheksylfosfanyl-bifenyl-2-yl)-dimetyl-amin
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[2'-(di-t-butyl-fosfonyl)-bifenyl-2-yl] -dimetylamin, og
dicykloheksyl-(2',4',6'-tri-propyl-bifenyl-2-yl-fosfan.

11. Fremgangsmate ifglge krav 10, hvori fosfinliganden er 2,2'-bis-difenylfosfanyl-
[1,1']binaftalenyl (rac-BINAP).

12. Fremgangsmate ifslge et hvilket som helst av kravene 1-11, hvori basen er
valgt fra NaO(t-Bu), KO(t-Bu), K2COs, Na2C0s, Cs2COs, DBU og DABCO.

13. Fremgangsmate ifglge krav 12, hvori basen er NaO(t-Bu).

14. Fremgangsmate ifglge et hvilket som helst av kravene 1-13, som videre
omfatter & omsette produktet oppnddd i kravene med en passende syre for & fjerne
beskyttelsesgruppen (nar R er en beskyttelsesgruppe) og/eller for & oppna det

gnskede farmasgytisk akseptable saltet.

15. Fremgangsmate ifslge krav 1, som omfatter omsetning av
med
Br
SH
og
H
N

(]

Ir=
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4

i naervaer av et Igsningsmiddel, en base og en palladiumkatalysator bestdende av en

palladiumkilde og en fosfinligand ved en temperatur mellom 50 °C og 130 °C.

16. Fremgangsmate ifglge krav 15, som videre omfatter omsetning av forbindelsen
oppnadd i nevnte krav med en syre for 8 oppna et gnsket farmasgytisk akseptabelt

salt av forbindelsen.

17. Fremgangsmate ifslge krav 1, omfattende trinnene med

a) opplgsning eller dispergering av 0,1 mol% - 3 mol% bis(dibenzylidenaceton)-
palladium (0) og 0,5 mol% - 4 mol% racemisk 2,2'-bis-difenylfosfanyl-[1,1']-
binaftalenyl og 2 - 6 ekvivalenter base i toluen for 8 oppna blanding A;

b) tilsetning av 1 ekvivalent 1-jod-2,4-dimetylbenzen, 0,8 - 1,2 ekvivalenter 2-
bromtiofenol og 1 - 10 ekvivalenter piperazin til blanding A for & oppna blanding B; og

c) oppvarming av blanding B til 80 °C - 120 °C for & oppna

®

>

0og
d) eventuelt tilsetning av en passende syre til produktet oppnddd i trinn c) for 8 oppna

det tilsvarende saltet.

18. Fremgangsmate ifglge krav 1, omfattende trinnene med

a) opplgsning eller dispergering av 0,1 mol% - 3 mol% bis(dibenzylidenaceton)-
palladium(0) og 0,5 mol% - 4 mol% racemisk 2,2'-bis-difenylfosfanyl-[1,1']-
binaftalenyl, 1 - 10 ekvivalenter piperazin og 2 - 6 ekvivalenter base i toluen for &
oppna blanding A;

b) tilsetning av 1 ekvivalent 1-jod-2,4-dimetylbenzen og 0,8 - 1,2 ekvivalenter 2-
bromtiofenol til blanding A for & oppn blanding B; og

c) oppvarming av blanding B til 80 °C - 120 °C for & oppna
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d) eventuelt tilsetning av en passende syre til produktet oppnddd i trinn c) for 8 oppna

det tilsvarende saltet.



	Bibliographic data
	Claims

