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Patentkrav:

1. Forbindelse med formelen

NO/EP2994465

Ro
Ro
L W
T
L R'

eller et farmasgytisk akseptabelt salt derav, hvor:

hver R' er uavhengig valgt fra H og QR1;
hver Q er uavhengig valgt fra en binding, CO, CO2, NH, S, SO, SO eller O;

hver Ri er uavhengig valgt fra H, Ci-Cio-alkyl, C2-Cio0 alkenyl, C2-Cio-alkynyl,
aryl, heteroaryl, Ci-Cio-sykloalkyl, halogen, C:-Cio-alkylaryl, Ci-Cio-
alkylheteroaryl eller C1-Cio-heterosykloalkyl;

hver L er uavhengig valgt fra en 5-10-leddet nitrogenholdig heteroaryl;

W er den sinkbindende gruppen -CONHOH med struktur:
;,F\H,NHOH
0

3

hver Rz er uavhengig hydrogen eller C: til Ce-alkyl; og
Rs er en aryl eller heteroaryl;

hver aryl eller heteroaryl kan veere substituert med opptil tre substituenter
valgt fra Ci-Ce-alkyl, hydroksy, Ci-Cs-hydroksyalkyl, Ci-Cs-alkoksy, C1-Cs-
haloalkoksy, amino, Ci-C3-monoalkylamino, Ci-Cs-bis-alkylamino, Ci-Cs-
acylamino, C:-Cs-aminoalkyl, mono(Ci-Cs alkyl)amino-Ci-Cs-alkyl, bis(Ci-Cs-
alkyl)amino Ci-Cs-alkyl, Ci-Csz-acylamino, Ci-Cs-alkylsulfonylamino, halogen,
nitro, cyano, trifluormetyl, karboksy, Ci-Cs-alkoksykarbonyl, aminokarbonyl,
mono-Ci-Cs-alkylaminokarbonyl, bis-Ci-Cs-alkylaminokarbonyl, -SO3H, C:-Cs-
alkylsulfonyl, aminosulfonyl, mono-C:-Cz-alkylaminosulfonyl og bis-C:-Cs-

alkylaminosulfonyl; og

hver alkyl, alkenyl eller alkynyl kan vaere substituert med halogen, NH2, NO2

eller hydroksyl.
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2. Forbindelse ifglge krav 1, hvor hver L er uavhengig valgt fra en 5- eller 6-leddet
nitrogenholdig heteroaryl, som eventuelt er kondensert til en benzen, fortrinnsvis hvor
L uavhengig er valgt fra pyridinyl, pyrimidinyl, pyridazinyl, oksadiazolyl, pyrazolyl,
tiadiazolyl, pyrazinyl, benzofused tiazolyl, benzofused oksazolyl eller benzofused

imidazolyl, fortrinnsvis er L uavhengig valgt fra pyridyl og pyrazinyl.

3. Forbindelse ifglge et hvilket som helst av de foregdende krav, hvor i minst én,
fortrinnsvis begge L-grupper, er atomet som er direkte bundet til N et karbon, og

minst ett nitrogenatom er direkte bundet til karbonet.

4. Forbindelse ifglge hvilket som helst av de foregdende krav, hvor minst en L-gruppe
er pyridinyl, oksadiazolyl, pyrazolyl, tiadiazolyl, pyrazinyl, benzofused tiazolyl,
benzofused oksazolyl eller benzofuset imidazolyl, fortrinnsvis minst en L-gruppe er

pyridyl eller pyrazinyl.

5. Forbindelse ifslge hvilket som helst av de foregdende krav, hvor Rs er fenylen eller
fenylen substituert med et halogen, og/eller hvor minst en, fortrinnsvis begge, Rz er
H.

6. Forbindelse ifglge hvilket som helst av de foregdende krav, hvor R' som er bundet
til L uavhengig er valgt fra H, C1-Cio-alkyl eller O-(Ci-Cio0-alkyl), halogen, Ci-Cio-
heterosykloalkyl, aryl, trifluormetyl eller heteroaryl, fortrinnsvis hvor minst en R' er H,
halogen, CFs, Ci-Ces-alkyl, aryl eventuelt substituert med halogen, heteroaryl eventuelt

substituert med halogen eller heterosykloalkyl.

7. Forbindelse ifglge hvilket som helst av de foregdende krav, hvor minst en av R' som

er bundet til L er heterosykloalkyl.

8. Forbindelse ifglge krav 7, hvor R' bundet til Rz er hydrogen eller halogen.

9. Forbindelse ifglge krav 7, hvor minst en R' er Ci:-Cs alkyl eventuelt substituert med
halogen, NH2, NO: eller hydroksyl, fortrinnsvis hvor minst en R' er C1-Ce-alkyl

eventuelt substituert med halogen.

10. Forbindelse ifglge krav 1, hvor forbindelsen er:
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4-{[bis(pyridin-2-yl)amino]metyl}-N-hydroksybenzamid;

4-{[bis(3-metyl-1,2,4-tiadiazol-5-yl)amino]metyl}-2-fluor-N-
hydroksybenzamid;

2-fluor-N-hydroksy-4-{[(3-metyl-1,2,4-oksadiazol-5-yl)(3-metyl-1,2,4-

tiadiazol-5-yl)amino]metyl}benzamid;

N-hydroksy-4-(((3-metyl-1,2,4-oksadiazol-5-yl)(pyridin-2-yl)amino)metyl)

benzamid;

N-hydroksy-4-(((1-metyl-1H-pyrazol-3-yl)(pyridin-2-yl)amino)metyl)

benzamid;
N-hydroksy-4-((pyridin-2-yl(1,3,4-tiadiazol-2-yl)amino)metyl) benzamid;
N-hydroksy-4-((pyrazin-2-yl(pyridin-2-yl)amino)metyl) benzamid;

N-hydroksy-4-(((5-metyl-1,3,4-tiadiazol-2-yl)(pyridin-2-yl)amino)metyl)

benzamid;
4-((benzo[d]oksazol-2-yl(pyridin-2-yl)amino)metyl)-N-hydroksybenzamid;

N-hydroksy-4-(((1-metyl-1H-benzo[d]imidazol-2-yl)(pyridin-2-

yl)amino)metyl)benzamid;
N-hydroksy-4-((pyridin-2-yl(1,2,4-tiadiazol-5-yl)amino)metyl) benzamid;
4-(((5-fluorpyridin-2-yl)(pyrazin-2-yl)amino)metyl)-N-hydroksybenzamid;

4-(((5-fluorpyridin-2-yl)(3-metyl-1,2,4-oksadiazol-5-yl)amino)metyl)-N-
hydroksybenzamid;

4-(((5-fluorpyridin-2-yl)(1-metyl-1H-benzo[d]imidazol-2-yl)amino)metyl)-N-
hydroksybenzamid;

4-(((5-fluorpyridin-2-yl)(1-metyl-1H-pyrazol-3-yl)amino)metyl)-N-
hydroksybenzamid;

4-((benzo[d]oksazol-2-yl(5-fluorpyridin-2-yl)amino)metyl)-N-
hydroksybenzamid;

4-(((4-(4-fluorfenyl)pyridin-2-yl)(1-metyl-1H-pyrazol-3-yl)amino)metyl)-N-
hydroksybenzamid;
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4-(((5-fluorpyridin-2-yl)(3-metyl-1,2,4-tiadiazol-5-yl)amino)metyl)-N-
hydroksybenzamid;

4-(((4-(4-fluorfenyl)pyridin-2-yl)(3-metyl-1,2,4-tiadiazol-5-yl)amino)metyl)-N-
hydroksybenzamid;

4-(((5-fluorpyridin-2-yl)(3-(trifluormetyl)-1,2,4-tiadiazol-5-yl)amino)metyl)-N-
hydroksybenzamid;

4-(((4-(4-fluorfenyl)pyridin-2-yl)(pyrazin-2-yl)amino)metyl)-N-
hydroksybenzamid;

4-((benzo[d]tiazol-2-yl(pyridin-2-yl)amino)metyl)-N-hydroksybenzamid;

N-hydroksy-4-((pyridin-2-yl(3-(trifluormetyl)-1,2,4-tiadiazol-5-yl)amino)metyl)

benzamid;

N-hydroksy-4-(((3-metoksypyridin-2-yl)-(5-metylpyridin-2-yl)amino)metyl)

benzamid;

N-hydroksy-4-(((5-methoxypyridin-2-yl)(5-metylpyridin-2-yl)amino)metyl)

benzamid;

N-hydroksy-4-(((3-metoksypyridin-2-yl)(5-morpholinopyridin-2-

yl)amino)metyl)benzamid;

N-hydroksy-4-(((5-methoxypyridin-2-yl)(5-morpholinopyridin-2-

yl)amino)metyl)benzamid;
N-hydroksy-4-((pyridin-2-yl(tieno[3,2-c] pyridin-4-yl)amino)metyl) benzamid;

N-hydroksy-4-(((6-metylpyridin-2-yl)(5-morpholinopyridin-2-yl)amino)metyl)

benzamid;
N-hydroksy-4-{[(pyrazin-2-yl)(pyrimidin-4-yl)amino]metyl}benzamid;
N-hydroksy-4-{[(pyrazin-2-yl)(pyrimidin-4-yl)amino]metyl}benzamid;

N-hydroksy-6-{[(pyrazin-2-yl)(pyrimidin-4-yl)amino]metyl}pyridin-3-

karboksamid;
4-{[bis(pyrazin-2-yl)amino]metyl}-N-hydroksybenzamid;

4-{[bis(pyrazin-2-yl)amino]metyl}-3-fluor-N-hydroksybenzamid;
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6-{[bis(pyrazin-2-yl)amino]metyl}-N-hydroksypyridin-3-karboksamid;
N-hydroksy-4-{[(3-metoksypyridin-2-yl)(pyrazin-2-yl)amino]metyl} benzamid;

3-fluor-N-hydroksy-4-{[(3-metoksypyridin-2-yl)(pyrazin-2-yl)amino]metyl}

benzamid;

N-hydroksy-6-{[(3-metoksypyridin-2-yl)(pyrazin-2-yl)amino]metyl} pyridin-3-

karboksamid;
N-hydroksy-4-{[(pyrazin-2-yl)(pyridazin-3-yl)amino]metyl} benzamid;
3-fluor-N-hydroksy-4-{[(pyrazin-2-yl)(pyridazin-3-yl)amino]metyl} benzamid;

N-hydroksy-4-{[(3-metyl-1,2,4-tiadiazol-5-yl)(pyrazin-2-yl)amino]metyl}

benzamid;
N-hydroksy-4-{[(4-metoksypyridin-2-yl)(pyrazin-2-yl)amino]metyl} benzamid;

N-hydroksy-4-{[(pyrazin-2-y)[6-(trifluormetyl)pyrazin-2-ylJamino]metyl}

benzamid;

4-({[5-(6-aminopyridin-3-yl) pyridin-2-yl] (pyrazin-2-yl)amino}metyl)-N-
hydroksybenzamid;

4-({[5-(2-aminopyridin-4-yl)pyridin-2-yl](pyrazin-2-yl)amino}metyl)-N-
hydroksybenzamid;

N-hydroksy-4-[({5- [2-(metylamino)pyridin-4-yl] pyridin-2-yl}(pyrazin-2-

yl)amino)metyl] benzamid; eller

N-hydroksy-4-{[(pyrazin-2-yl) [5-(pyridin-4-yl)pyridin-2-yl] amino]metyl}

benzamid.

11. Forbindelse ifglge hvilket som helst av de foregdende krav, for anvendelse i terapi.

12. Forbindelse for anvendelse ifglge krav 11, hvor tilstanden er kreft,
hjertehypertrofi, kronisk hjertesvikt, en inflammatorisk tilstand, en kardiovaskular
sykdom, en hemoglobinopati, en thalassemi, en sigdcelle sykdom, en CNS-lidelse, en
autoimmun sykdom, diabetes, osteoporose, MDS, godartet prostatahyperplasi,
endometriose, oral leukoplaki, en genetisk relatert metabolisk lidelse, en infeksjon,

Rubens-Taybi, sdrbart X-syndrom eller alfa-1-antitrypsinmangel, mer foretrukket hvor
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tilstanden er kronisk lymfocytisk leukemi, brystkreft, prostatakreft, ovariecancer,
mesotheliom, T-celle-lymfom, hjertehypertrofi, kronisk hjerteinfarkt, en
inflammatorisk hudlidelse (spesielt psoriasis, akne eller eksem), en inflammatorisk
muskuloskeletal tilstand (spesielt revmatoid artritt, juvenil reumatoid artritt,
ankylerende spondylitt eller slitasjegikt), eller en inflammatorisk tilstand av mage-
tarmkanalen (spesielt inflammatorisk tarmsykdom, Crohns sykdom, ulcergskolitt eller

irritabel tarmsyndrom).

13. Forbindelse ifglge hvilket som helst av kravene 1 til 10, for anvendelse i en
fremgangsmate for akselerasjon av sarheling, beskyttelse av harsekkene eller som et

immunosuppressivt middel.

14. Farmasgytisk sammensetning omfattende en forbindelse ifglge et hvilket som helst

av kravene 1 til 11, og en farmasgytisk akseptabel baerer eller fortynningsmiddel.

15. Produkt som inneholder (a) en forbindelse ifglge et hvilket som helst av kravene 1
til 10, og (b) en annen inhibitor av HDAC, for samtidig, separat eller sekvensiell
anvendelse i behandling eller forebygging av en tilstand mediert av HDAC, eller (c) en
annet kjemoterapeutisk eller antineoplastisk middel, for samtidig, separat eller

sekvensiell anvendelse i behandling eller forebygging av kreft.
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