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Patentkrav:

1.

Forbindelse med formel | eller et farmasgytisk akseptabelt salt, tautomer,
isotopolog eller hydrat derav, hvor:
(] R?

formel I

R er eventuelt substituert C4-Ce-karbocyclyl;

hver R? og R® er uavhengig valgt fra eventuelt substituert aryl eller eventuelt
substituert heteroaryl;

R# er alkyl, eventuelt substituert aryl, eventuelt substituert heteroaryl,
eventuelt substituert aralkyl eller eventuelt substituert heteroaralkyl;

ring A er 4-6 leddet ikke-aromatisk ring som har 0-1 ytterligere
heteroatomer valgt fra N, O eller S, hvor ring A eventuelt er substituert med
en eller to R® -grupper;

hver R% er uavhengig halo; CF3; CN; ORS; N(R®)2; C(O)C1-Cas-alkyl; C1-Ca-
haloalkyl; C1-Cs-alkyl eventuelt substituert med OR® eller N(R®)2; -O-C1-Ca-
alkyl eventuelt substituert med halogen, OR® eller N(R®)2; -SO2N(R®)2; -
SO2(C1-Cs-alkyl); NRESO2R8; Cs-Cs-karbocyklyl eventuelt substituert med
en eller to Ré-grupper; -O-(C3-Cs-karbocyklyl) eventuelt substituert med en
eller to Ré-grupper; 5-6 leddet heteroaryl; -C1-C4 alkyl-C(O)O-C1-Cas-alkyl;
eller -C(O)O-C1-Cas-alkyl; eller

hver R® er uavhengig H eller C1-Cs-alkyl.

2. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt derav ifglge krav 1, hvor:

R' er Cs-Ce-karbocyklyl eventuelt substituert med en til tre R” -grupper;

hver R? og R® er uavhengig valgt fra aryl eller heteroaryl, hvor nevnte aryl
eller heteroaryl er uavhengig eventuelt substituert med en til tre R”-grupper;

R# er alkyl, aryl, heteroaryl, aralkyl eller heteroaralkyl, hvor nevnte aryl,
heteroaryl, aralkyl og heteroaralkyl er hver uavhengig eventuelt substituert
med en til tre R” -grupper;

hver R® og R’ er uavhengig halo; CF3; CN; OR®; N(R®)2; C(O)C+-Cas-alkyl;
C1-Ca-haloalkyl; C1-Cs-alkyl eventuelt substituert med OR® eller N(R®)2; -O-
C1-Ca-alkyl eventuelt substituert med halogen, OR® eller N(R®)2; SO2N(R®)z;
-S(0)-C1-4-alkyl; SO2(C+-Cs-alkyl); NR8SO2R8; C3z-Cs-karbocyklyl eventuelt
substituert med en eller to Ré-grupper; -O-(C3-Ce-karbocyklyl) eventuelt
substituert med en eller to Ré-grupper; 5-6 leddet heteroaryl; C1-Cs-alkyl-
C(O)O-C1-Cas-alkyl; eller -C(O)O-C1-Cas-alkyl; eller
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2

hver R® er uavhengig H eller C1-Ca-alkyl.

3. Forbindelse eller farmasaytisk akseptabelt salt derav ifglge krav 1 eller 2, hvor
hver R? og R® er uavhengig aryl eventuelt substituert med en til tre R” grupper.

4. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt derav ifglge krav 1 med formel
Il-a,

formel ll-a

hvor R0 er OR'" eller N; og R'" er -F, -SO2NH2, -SO2CH3, -S(O)CHs3, -CN,
metoksy, -OCH20H, -CH20H, -SO2N(CHs3)2, -SO2NHCH3s, -NHSO2CHs, -
CH2CH20H, -N(CHs)2, t-butyl, cyklopropyl, -C(OH)(CHs)2, -OCF3, -OCHF2, -O-
cyklopropyl, -1-metyl-cyklopropyl eller pyrazolyl.

5. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt derav ifalge et hvilket som helst
av kravene 1-4, hvor R" er C4 eller Ce-cykloalkyl eventuelt substituert med en til to
R7-grupper og R’ assosiert med R" er halo.

6. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt derav ifglge krav 5, hvor R" er

"eller

7. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt derav ifglge krav 5, hvor ring A

er:
= O O O
L

‘eller
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hvori

_§_

betegner ring As kobling til amiddelen av formelen og

betegner ring As kobling til R*; og hvor hvert medlem av ring A eventuelt er
substituert med en eller to R>-grupper.

8. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt derav ifglge krav 7, hvor ring A

er.

o] (s]
o= =10 L0
ELEMEW%NL\
eller ’

/(\O
P N/ka
n+n*

9. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt derav ifalge krav 7, hvor R* er
aryl eller heteroaryl, hver aryl eller heteroaryl er eventuelt substituert med en til tre
R’ grupper.

10. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt derav ifglge krav 9, hvor R* er:

o o o "
NZ N NN s "/l\s N%\uﬂ
! /,@,\\/_?;/,Cgug Y

hvor hvert medlem av R* er eventuelt substituert med en eller to R7-grupper og
hver R’ er uavhengig F, Cl, metyl, CF3, CN, OMe eller N(R®)2.

11. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt derav ifalge krav 10, hvor R* er:

Wi

)+

s
)
L)

Py
UQ‘
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AN |
N| \\ Nl \ Rrict
/ 1 /

Dl‘eller
hvor R'% er H, metyl, Cl, CF3, CN, OCHs, eller N (R®)2; og R'°' er H, F eller metyl.

12. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt derav ifglge krav 1 valgt fra:
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F F
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NECR O\\,E o) Q/
SR, BT o
I‘ N
N N
I/ CN

NC F
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H 7(5 N r
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eller

13. Farmasgytisk sammensetning omfattende en forbindelse eller farmasgytisk
akseptabelt salt derav ifglge hvilket som helst av kravene 1 til 12; og en
farmasgytisk akseptabel bezerer, eventuelt ytterligere omfattende et andre
terapeutisk middel som er nyttig ved behandling av kreft.

14. Forbindelse med formel | eller farmasgytisk akseptabelt salt derav ifalge krav 1
eller en farmasgytisk sammensetning ifglge krav 13 for anvendelse ved
behandling av kreft karakterisert av naervaeret av en IDH1-mutasjon, hvor IDH1-
mutasjonen resulterer i en ny evne for enzymet til & katalysere den NADPH-
avhengige reduksjonen av a-ketoglutarat til R(-)-2-hydroksyglutarat.

15. Forbindelsen eller farmasoytisk akseptabelt salt derav eller farmasgytisk
sammensetning for anvendelse ifglge krav 14, hvor IDH1-mutasjonen er en IDH1
R132H- eller R132C-mutasjon, eller

hvor kreft er valgt fra hjernesvulst (glioblastom), akutt myelogen leukemi,
melanom, ikke-smacellet lungekreft (NSCLC), kolangiokarcinom, kondrosarkom,
myelodysplastisk syndrom (MDS), myeloproliferativ neoplasma (MPN) og
tykktarmskreft, eventuelt videre omfattende et annet terapeutisk middel som er
nyttig ved behandling av kreft.

16. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt derav ifglge krav 12, som er
"
0 N
by
=0 F
-<><f :
0
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17. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt derav ifglge krav 12, som er
F

F
0
F
0, Tw o
H 0
18. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt derav ifglge krav 12, som er

F|\N

FF 2
Ho2 L O
N w0

N
H

Cl NN
!

ZCN

10

19. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt derav ifglge krav 12, som er
r
F

\n
ilm

15 20. Forbindelse eller farmasaytisk akseptabelt salt derav ifglge krav 12, som er
HN-N
A\

N

P

0
o .
=

Z'P'“
@]

L

20
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22. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt derav ifglge krav 12, som er

-
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