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Patentkrav
1. Aminopyrazin med formel (I),
NN 4
XAANNNAANF

N SN
(1)

hvor X er CR! eller N; Y er valgt fra CF3, -C(0)-NR3R*; 0-R®; SO,-R®; R! er valgt fra
H og halogen; R? er valgt fra SO,-R® og -C(0)-R!?; R og R* er uavhengig valgt fra
H og valgfritt substituert C;-Cg-alkyl; R® er valgt fra -NR’R® og R%; R® er valgfritt
substituert C;-Cs-alkyl; R’ og R® er uavhengig valgt fra H og valgfritt substituert C;-
Cs-alkyl; R er valgfritt substituert C;-Cs-alkyl eller valgfritt substituert C;-Cs-
cykloalkyl; R'® er -NR!'R?; R!! og R*? er uavhengig valgt fra H og valgfritt
substituert C;-Cs-alkyl eller NR''R*? danner sammen et valgfritt substituert
heterocykloalkyl; samt farmasgytisk akseptable salter, komplekser, hydrater,
solvater eller polymorfer, tautomerer, geometriske isomerer, optisk aktive former
derav, hvor valdfritt substituert viser til grupper substituert med fra 1 til 5
substituenter valgt fra gruppen bestdende av "C;-Cg-alkyl", "C5-Cg-cykloalkyl",

"amino", "halogen", hydroksy og nitro.

2. Aminopyrazin ifglge krav 1, hvor X er N.

3. Aminopyrazin ifglge krav 1, hvor X er CR™.

4. Aminopyrazin ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 3, hvor Y er CFs.

5. Aminopyrazin ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 3, hvor Y er -C(O)-
NHR?.

6. Aminopyrazin ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 3, hvor Y er SO,-R®.

7. Aminopyrazin ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 6, hvor R? er SO,-
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2
8. Aminopyrazin ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 6, hvor R? er SO--
R®.
9. Aminopyrazin ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 6, hvor R? er SO--

R® og R® er valgfritt substituert C;-Cg-alkyl.

10. Aminopyrazin ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 6, hvor R? er -C(0O)-
RO,

11. Aminopyrazin ifglge krav 10, hvor NR*R!? sammen danner et valgfritt

substituert heterocykloalkyl.

12. Aminopyrazin ifglge krav 10, hvor R!! og R'? er uavhengig valgt fra H og
valgfritt substituert C;-C¢-alkyl.

13. Aminopyrazin ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 12, hvor

aminopyrazinet er valgt fra den fglgende gruppe:

3-(6-metoksypyridin-3-yl)-5-(4-(metylsulfonyl)fenyl)pyrazin-2-amin;

5-(4-(metylsulfonyl)fenyl)-3-(4-(trifluormetyl)fenyl)pyrazin-2-amin

5-(4-(metylsulfonyl)fenyl)-3-(6-(trifluormetyl)pyridin-3-yl)pyrazin-2-amin;

4-(5-amino-6-(4-(trifluormetyl)fenyl)pyrazin-2-yl)benzamid;

4-(5-amino-6-(6-(trifluormetyl)pyridin-3-yl)pyrazin-2-yl)benzamid;

(4-(5-amino-6-(4-(trifluormetyl)fenyl)pyrazin-2-yl)fenyl)(4-metylpiperazin-1-

yl)metanon;

(4-(5-amino-6-(6-(trifluormetyl)pyridin-3-yl)pyrazin-2-yl)fenyl)(4-metylpiperazin-

1-yl)metanon;

(4-(5-amino-6-(4-(trifluormetyl)fenyl)pyrazin-2-yl)fenyl)(piperazin-1-yl)metanon;

(4-(5-amino-6-(6-(trifluormetyl)pyridin-3-yl)pyrazin-2-yl)fenyl)(piperazin-1-yl)-

metanon;
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(4-(5-amino-6-(6-(trifluormetyl)pyridin-3-yl)pyrazin-2-yl)fenyl)(morfolino)-

metanon;

(4-(5-amino-6-(4-(trifluormetyl)fenyl)pyrazin-2-yl)fenyl)(morfolino)metanon;

(4-(5-amino-6-(6-(trifluormetyl)pyridin-3-yl)pyrazin-2-yl)fenyl)(4-metyl-1,4-

diazepan-1-yl)metanon;

4-(5-amino-6-(3-fluor-4-(trifluormetyl)fenyl)pyrazin-2-yl)benzamid;

4-(5-amino-6-(4-(metylsulfonyl)fenyl)pyrazin-2-yl)benzamid;

4,4'-(3-aminopyrazin-2,6-diyl)dibenzamid;

4-(3-amino-6-(4-karbamoylfenyl)pyrazin-2-yl)-N-metylbenzamid;

4-(5-amino-6-(6-(trifluormetyl)pyridin-3-yl)pyrazin-2-yl)-N-metylbenzen-

sulfonamid;

5-(4-(etylsulfonyl)fenyl)-3-(6-(trifluormetyl)pyridin-3-yl)pyrazin-2-amin;

5-(4-(isopropylsulfonyl)fenyl)-3-(6-(trifluormetyl)pyridin-3-yl)pyrazin-2-amin;

NO/EP2814820

(4-(5-amino-6-(4-(trifluormetyl)fenyl)pyrazin-2-yl)fenyl)(4-(tert-butyl)piperazin-1-

yl)metanon;

(4-(5-amino-6-(4-(trifluormetyl)fenyl)pyrazin-2-ylh)fenyl)(3-hydroksypyrrolidin-

yl)metanon;

(4-(5-amino-6-(6-(trifluormetyl)pyridin-3-yl)pyrazin-2-yl)fenyl)(4-hydroksy-

piperidin-1-yl)metanon;

1-

(4-(5-amino-6-(4-(trifluormetyl)fenyl)pyrazin-2-yl)fenyl)(4-hydroksypiperidin-1-

yl)metanon;

(4-(5-amino-6-(6-(trifluormetyl)pyridin-3-yl)pyrazin-2-yl)fenyl)(4-(tert-butyl)-

piperazin-1-yl)metanon;
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(4-(5-amino-6-(4-(trifluormetyl)fenyl)pyrazin-2-yl)fenyl)(4-metyl-1,4-diazepan-1-

yl)metanon;

(4-(5-amino-6-(6-(trifluormetyl)pyridin-3-yl)pyrazin-2-yl)fenyl)(1,4-diazepan-1-

yl)metanon;

(4-(5-amino-6-(4-(trifluormetyl)fenyl)pyrazin-2-yl)fenyl)(1,4-diazepan-1-

yl)metanon;

(4-(5-amino-6-(6-(trifluormetyl)pyridin-3-yl)pyrazin-2-yl)fenyl)(3-aminopyrrolidin-

1-yl)metanon;

(4-(5-amino-6-(4-(trifluormetyl)fenyl)pyrazin-2-yl)fenyl)(3-aminopyrrolidin-1-

yl)metanon;

(4-(5-amino-6-(6-(trifluormetyl)pyridin-3-yl)pyrazin-2-yl)fenyl)(3-hydroksy-

pyrrolidin-1-yl)metanon;

(4-(5-amino-6-(6-(trifluormetyl)pyridin-3-yl)pyrazin-2-yl)fenyl)(4-amino-

cykloheksyl)metanon;

(4-(5-amino-6-(4-(trifluormetyl)fenyl)pyrazin-2-yl)fenyl)(4-aminocykloheksyl)-

metanon:

5-(4-(cyklopropylmetylsulfonyl)fenyl)-3-(6-(trifluormetyl)pyridin-3-yl)pyrazin-2-

amin; og
5-(4-(cyklopropylsulfonyl)fenyl)-3-(6-(trifluormetyl)pyridin-3-yl)pyrazin-2-amin;
samt farmasgytisk akseptable salter, komplekser, hydrater, solvater eller
polymorfer, tautomerer, geometriske isomerer, optisk aktive former og

farmasgytisk aktive derivater derav.

14. Aminopyrazin ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 13, for anvendelse

som et legemiddel.
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15. Farmasgytisk formulering som inneholder minst ett aminopyrazin ifglge et
hvilket som helst av kravene 1 til 13 og en farmasgytisk akseptabel baerer, et

fortynningsmiddel eller en eksipiens derav.

16. Farmasgytisk formulering ifglge krav 15, ytterligere omfattende et

antimalariamiddel.

17. Aminopyrazin ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 13 for anvendelse

ved forebyggelse og/eller behandling av malaria.

18. Fremgangsmate for fremstilling av et aminopyrazinderivat med formel (I),
omfattende trinnet & omsette et mellomprodukt med formel (v) med en borsyre
med formel (vi) under Suzuki-reaksjonsbetingelser for & gi en forbindelse med
formel (I):

g
L‘
G

D-B(OH)2

Br (vi) "L’N/\\ N/
V)
U

hvor X, Y, R! og R? har betydningene angitt i et hvilket som helst av de forutgdende

krav og A er

\

og D er:

19. Fremgangsmate for fremstilling av et aminopyrazinderivat med formel (I),
omfattende trinnet 8 omsette et derivat med formel (viii) med en borsyre med

formel (iv) under Suzuki-reaksjonsbetingelser for 8 gi en forbindelse med formel

(I):
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X g

8 A-B(OH)2

LOEL o
= ——
5 f’tN/\

(vili) ()

hvor A, D, X, Y, R! og R? har betydningene angitt i et hvilket som helst av de
forutgdende krav.

20. Mellomprodukt med formel (viii)
H;
N\(r
D
5 (viil)
hvor D er
og R? har betydningen angitt i et hvilket som helst av de forutgdende krav.
21. Mellomprodukt ifglge krav 20, hvor mellomproduktet er 3-brom-5-(4-
10

(metylsulfonyl)fenyl)pyrazin-2-amin eller (4-(5-amino-6-brompyrazin-2-yl)fenyl)(3-
hydroksypyrrolidin-1-yl)metanon.



