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Patentkrav

1. Forbindelse med formel I

N7 X NN R4
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R? X R NH;

ay
eller et farmasaytisk akseptabelt salt derav, hvor:
5 XerNeller CR;

R, R?, R? og R* er hver uavhengig H, 2H, halo, hydroksyl (-OH), C+.z-alkoksy,
Ci3-haloalkyl eller C43-alkyl, nevnte Ci.3-alkyl valgfritt substituert med hydroksyl,
halo, C+.3-alkoksy eller C1.3-haloalkoksy;

RS er uavhengig H, ?H, CHs, CHzF, CHF2, CF3, CH,OH, C1_s-alkyl, nevnte C1-

10  s-alkyl valgfritt substituert med F, OH, C1.3-alkoksy eller C1.3-haloalkoksy;

R5 og R% er hver uavhengig H, ?H, Ci.z-alkyl, nevnte Cis-alkyl valgfritt
substituert med F, OH eller Cis-alkoksy, eller R% og R® er forbundet med
hverandre, idet de danner en metylen- eller etylen-brodannende gruppe;

R og R% er hver uavhengig H, ?H, F, -OH, C1s-alkoksy, C1.3-alkyl, nevnte

15  Cis-alkyl valgfritt substituert med F, OH eller Cis-alkoksy, eller R* og R er
forbundet med hverandre, idet de danner en metylen-, etylen- eller -CH2-O-
brodannende gruppe;

R® , R” og R® er hver uavhengig valgt blant H, ?H, halo, Cis-alkyl, C1.3-
haloalkyl, C1.3-alkoksy, C+.3-haloalkoksy, Cs.7-sykloalkyl og 4-7-leddet heterosyklyl

20 som har 1 til 3 heteroatomer valgt blant N, O og S, nevnte Ci3-alkyl valgfritt
substituert med F, OH, C4.3-alkoksy eller C1.3-haloalkoksy; eller

hvor R® og R® valgfritt danner en delvis mettet karbobisyklisk ring eller
heterobisyklisk ring med heteroarylringen, nevnte karbobisykliske ring eller

heterobisykliske ring valgfritt substituert med 1 til 3 grupper valgt blant: 2H, halo, Cx.
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s-haloalkyl, C1.3-alkoksy, C1-3-haloalkoksy, Cs.7-sykloalkyl og 4-7-leddet heterosyklyl

som har 1 til 3 heteroatomer valgt blant N, O og S.

2. Forbindelse ifglge krav 1 eller et farmasaytisk akseptabelt salt derav, hvor X er

N, og R?, R® og R* er hver uavhengig H eller halo.

3. Forbindelse ifglge krav 1 eller et farmasgytisk akseptabelt salt derav, hvor X er

CR; og R?, R?, R* og R® er hver uavhengig H eller halo.

4. Forbindelse ifglge krav 3 eller et farmasaytisk akseptabelt salt derav, hvor R® og
R’ hver uavhengig velges blant H, halo, Cis-haloalkyl, Ci.3-haloalkoksy, Cs.7-
sykloalkyl, morfolino, piperidinyl og piperazinyl.

5. Forbindelse ifalge krav 4 eller et farmaseytisk akseptabelt salt derav, hvor R® er
-H, 2H eller CHs; og R%2 og R% er hver H, og R og R% er hver H.

6. Forbindelse ifalge krav 1, som velges blant:

3-amino-N-(3-(4-aminopiperidin-1-yl)pyridine-2-yl)-6-(3-(trifluormetyl)pyridin-
2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-aminopiperidin-1-yl)pyridine-2-yl)-6-(3-
(trifluormetoksy)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-(metoksymetyl)piperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-(hydroksymetyl)piperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-(hydroksymetyl)piperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetoksy)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;
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3-amino-N-(3-(4-amino-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetoksy)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(4-metoksy-3-
(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-etylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-klorpyridin-2-
yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-fluorpyridin-
2-yl)pyrazin-2-karboksamid,;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-fluor-4-
metoksypyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-(metoksymetyl)piperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
fluorpyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-etylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetoksy)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-(metoksymetyl)piperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetoksy)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-(2-hydroksyetyl)piperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-(2-hydroksyetyl)piperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
fluorpyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-(2-metoksyetyl)piperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;
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(+)3-amino-N-(3-((cis)-4-amino-3-fluorpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetoksy)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-aminopiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-fluorpyridin-2-
yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-((3S,4R)-4-amino-3-fluorpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetoksy)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-etylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-fluorpyridin-2-
yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(4-etoksy-3-
(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid,;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(4-klor-3-
(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid,;

3-amino-N-(3-(4-aminopiperidin-1-yl)-6-metylpyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetoksy)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-aminopiperidin-1-yl)-6-metylpyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid,;

3-amino-N-(3-(4-amino-3-metoksypiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetoksy)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-fluor-4-
metylpyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(4-etoksy-3-
fluorpyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(4-
(hydroksymetyl)-3-(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid; og
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3-amino-N-(3-(4-amino-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(4-
(metoksymetyl)-3-(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

eller et farmasgytisk akseptabelt salt derav.

5 7. Forbindelse ifglge krav 1, som velges blant:

3-amino-N-(3-(4-amino-4-(etoksymetyl)piperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-(etoksymetyl)piperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetoksy)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

10 3-amino-N-(3-(4-amino-4-((difluormetoksy)metyl)piperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-
6-(3-(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(4-
(trifluormetoksy)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(5-metoksy-3-
15 (trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid,;

3-amino-N-(3-(4-amino-3-fluor-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-3-fluor-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetoksy)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

20 3-amino-N-(3-((3S,4R)-4-amino-3-fluor-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-
(3-(trifluormetoksy)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid; og

3-amino-N-(3-(4-amino-3-fluor-4-(2-hydroksyetyl)piperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-
6-(3-(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

eller et farmasgytisk akseptabelt salt derav.
25

8. Forbindelse ifalge krav 1, som velges blant:
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3-amino-N-(3-(4-aminopiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-(trifluormetyl)pyridin-
2-ylpyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-aminopiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetoksy)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

5 3-amino-N-(3-(4-amino-4-(metoksymetyl)piperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-(hydroksymetyl)piperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid,;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-(hydroksymetyl)piperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
10 (trifluormetoksy)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid,;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetoksy)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid; og

15 3-amino-N-(3-(4-amino-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(4-metoksy-3-
(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid,;

eller et farmasgytisk akseptabelt salt derav.

9. Forbindelse ifglge krav 8, som velges blant:

20 3-amino-N-(3-(4-aminopiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetoksy)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid;

3-amino-N-(3-(4-amino-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid; og

3-amino-N-(3-(4-amino-4-metylpiperidin-1-yl)pyridin-2-yl)-6-(3-
25 (trifluormetoksy) pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid,
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eller et farmasgytisk akseptabelt salt derav.

10. Forbindelse ifglge krav 8, som er 3-amino-N-(3-(4-amino-4-metylpiperidin-1-
yhpyridin-2-yl)-6-(3-(trifluormetyl)pyridin-2-yl)pyrazin-2-karboksamid,

eller et farmasgytisk akseptabelt salt derav.

11. Farmasgytisk akseptabel sammensetning som omfatter en forbindelse ifaglge et
hvilket som helst av kravene 1-10 eller et farmasgytisk akseptabelt salt derav, og

en farmasgytisk akseptabel baerer eller eksipiens.

12. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt derav ifglge et hvilket som helst

av kravene 1 - 10 for anvendelse i behandlingen av kreft.

13. Forbindelse eller farmasaytisk akseptabelt salt derav for anvendelse ifglge krav
12, hvor kreften velges blant melanom, uvealt melanom, lymfom, diffust storcellet

B-cellelymfom og ibrutinib-resistente kreftformer.

14. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt derav ifglge et hvilket som helst
av kravene 1 - 10 for anvendelse i behandlingen av immunrelaterte lidelser valgt

blant autoimmune sykdommer, allergisk reaksjon og avsta@tning av vevstransplantat.

15. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt derav ifglge et hvilket som helst

av kravene 1 - 10 i kombinasjon med et annet middel mot kreft.
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