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1
PATENTKRAV
1. Forbindelse ifglge formel (I),
3
NH., R
N
N~
HN —0
WA l N
0=S8 N
| R?
1 R
R D,

hvor

R! er Ci_salkyl;

R? er benzyl, hvor nevnte benzyl er usubstituert eller substituert med én, to
eller tre substituenter uavhengig valgt fra halogen og Ci_esalkyl;

R3 er —NR*R>, hvor

R* er Ci-salkyl eller Ci-salkoksyCi-salkyl;

R> er (Ci-s6alkyl)2NCOOC;-salkyl, Ci-salkoksyCi-salkyl,
Ci-salkoksykarbonyl(Ci-salkyl)aminoCi_esalkyl,

Ci-salkoksykarbonyl(fenyl)Ci-salkyl, Ci-salkoksykarbonylCi-salkyl,
Ci-salkoksykarbonyloksyCi-salkyl, Ci-ealkyl,
Ci-salkylkarbonyl(Ci-salkyl)aminoCi-esalkyl eller

pyrrolidinylkarbamoyloksyCi-ealkyl; eller

R* og R®> sammen med nitrogenet de er festet til danner et heterosyklyl; eller
farmasgytisk akseptabelt salt, enantiomer eller diastereomer derav; med
forbehold om at
6-amino-9-benzyl-2-(propylsulfonimidoyl)-7-(pyrrolidin-1-karbonyl)purin-8-
on;
6-amino-9-benzyl-7-(piperidin-1-karbonyl)-2-(propylsulfonimidoyl)purin-8-on;
6-amino-9-benzyl-7-(morfolin-4-karbonyl)-2-(propylsulfonimidoyl)purin-8-on;
6-amino-9-benzyl-7-(3,3-dimetylpyrrolidin-1-karbonyl)-2-
(propylsulfonimidoyl)purin-8-on;
etyl-1-[6-amino-9-benzyl-8-o0kso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-
karbonyl]pyrrolidin-2-karboksylat;
6-amino-7-(2-azaspiro[3.3]heptan-2-karbonyl)-9-benzyl-2-

(propylsulfonimidoyl)purin-8-on;
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6-amino-9-benzyl-7-(2-oksa-6-azaspiro[3.3]heptan-6-karbonyl)-2-
(propylsulfonimidoyl)purin-8-on;
6-amino-9-benzyl-7-(3,3-difluoropyrrolidin-1-karbonyl)-2-
(propylsulfonimidoyl)purin-8-on;
6-amino-9-benzyl-7-(3-fluor-3-metyl-pyrrolidin-1-karbonyl)-2-
(propylsulfonimidoyl)purin-8-on;

og deres enantiomerer eller diastereomerer er ekskludert.

2. Forbindelse ifglge krav 1, hvor

R! er Ci-salkyl;

R? er benzyl, hvor nevnte benzyl er usubstituert eller substituert med halogen
eller Ci-salkyl;

R3 er azetidinyl;

piperazinyl substituert med Ci_esalkyl;

piperidinyl substituert med piperidinyl;

pyrrolidinyl; eller

—NR*R>, hvor

R* er Ci-salkyl eller Ci-salkoksyCi-salkyl;

R> er (Ci-salkyl)2NCOOC;_salkyl, Ci-salkoksyCi-salkyl,
Ci-salkoksykarbonyl(Ci-salkyl)aminoCi_salkyl,

Ci-salkoksykarbonyl(fenyl)Ci-salkyl, Ci-ealkoksykarbonylC;i-salkyl,
Ci-salkoksykarbonyloksyCi-salkyl, Ci-salkyl,
Ci-salkylkarbonyl(C;i-salkyl)aminoCi_salkyl eller

pyrrolidinylkarbamoyloksyCi_salkyl.

3. Forbindelse ifglge krav 1 eller 2, hvor

R! er etyl eller propyl;

R2 er benzyl, brombenzyl, klorbenzyl, fluorbenzyl eller metylbenzyl;

R3 er azetidinyl;

4-metylpiperazinyl;

piperidinylpiperidinyl;

pyrrolidinyl; eller

—NR*R>, hvor

R* er metyl, etyl, propyl eller metoksyetyl;

R> er acetyl(metyl)aminoetyl, butyl, butyl(metyl)karbamoyloksyetyl,
dietylkarbamoyloksyetyl, etoksykarbonyl(metyl)aminoetyl, etoksykarbonyletyl,
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etoksykarbonylisobutyl, etoksykarbonylisopentyl, etoksykarbonylmetyl,
etoksykarbonyloksyetyl, etoksykarbonyl(fenyl)etyl, etyl, isobutyl,
isopropoksykarbonylisopentyl, isopropoksykarbonyl(fenyl)etyl, isopropyl,
metoksykarbonyl(metyl)aminoetyl, metoksyetyl, metoksypropyl, propyl,
propyl(metyl)karbamoyloksyetyl, pyrrolidinylkarbamoyloksyetyl, tert-
butoksykarbonyl(metyl)aminoetyl, tert-butoksykarbonyletyl, tert-
butoksykarbonylisopentyl eller tert-butoksykarbonyl(fenyl)etyl.

4. Forbindelse ifglge krav 3, hvor R3 er azetidinyl, 4-metylpiperazinyl,
piperidinylpiperidinyl, pyrrolidinyl, acetyl(metyl)aminoetyl(metyl)amino,
bis(metoksyetyl)amino, butyl(etyl)amino, butyl(metyl)amino,
butyl(metyl)karbamoyloksyetyl(metyl)amino,
dietylkarbamoyloksyetyl(metyl)amino,
etoksykarbonyl(metyl)aminoetyl(metyl)amino,
etoksykarbonyletyl(metyl)amino, etoksykarbonylisobutyl(metyl)amino,
etoksykarbonylisopentyl(metyl)amino, etoksykarbonylmetyl(metyl)amino,
etoksykarbonyloksyetyl(metyl)amino, etoksykarbonyl(fenyl)etyl(metyl)amino,
etyl(metyl)amino, isobutyl(metyl)amino,

isopropoksykarbonylisopentyl(metyl)amino,

isopropoksykarbonyl(fenyl)etyl(metyl)amino, isopropyl(metyl)amino,
metoksykarbonyl(metyl)aminoetyl(metyl)amino, metoksyetyl(etyl)amino,
metoksyetyl(metyl)amino, metoksyetyl(propyl)amino,
metoksypropyl(metyl)amino, propyl(etyl)amino, propyl(metyl)amino,

propyl(metyl)karbamoyloksyetyl(metyl)amino,
pyrrolidinylkarbamoyloksyetyl(metyl)amino, tert-
butoksykarbonyl(metyl)aminoetyl(metyl)amino, tert-
butoksykarbonyletyl(metyl)amino, tert-butoksykarbonylisopentyl(metyl)amino
eller tert-butoksykarbonyl(fenyl)etyl(metyl)amino.

5. Forbindelse ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 4, hvor R! er etyl.

6. Forbindelse ifglge krav 1 eller 2, hvor R? er benzyl substituert med halogen
eller Ci_salkyl.

7. Forbindelse ifglge et hvilket som helst av kravene 2 til 6, hvor R? er
brombenzyl, klorbenzyl, fluorbenzyl eller metylbenzyl.

8. Forbindelse ifglge krav 7, hvor R? er brombenzyl, klorbenzyl eller fluorbenzyl.
9. Forbindelse ifglge krav 1 eller 2, hvor R3 er —NR*R>, hvor R* er C;-salkyl, R>
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er Ci_salkyl.

10. Forbindelse ifglge krav 9, hvor R3® er propyl(metyl)amino eller
etyl(metyl)amino.

11. Forbindelse ifglge krav 1, valgt fra:
6-amino-9-benzyl-N-metyl-8-okso-N-propyl-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-
karboksamid;

6-amino-9-benzyl-N-(2-metoksyetyl)-N-metyl-8-okso-2-
(propylsulfonimidoyl)purin-7-karboksamid;
6-amino-9-benzyl-N-etyl-8-okso-N-propyl-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-
karboksamid;

6-amino-9-benzyl-7-[4-(1-piperidyl)piperidin-1-karbonyl]-2-
(propylsulfonimidoyl)purin-8-on;
6-amino-9-benzyl-N-etyl-N-(2-metoksyetyl)-8-0kso-2-
(propylsulfonimidoyl)purin-7-karboksamid;
6-amino-9-benzyl-N-butyl-N-etyl-8-0kso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-
karboksamid;

6-amino-9-benzyl-N-(2-metoksyetyl)-8-okso-N-propyl-2-
(propylsulfonimidoyl)purin-7-karboksamid;
6-amino-9-benzyl-N,N-bis(2-metoksyetyl)-8-okso-2-
(propylsulfonimidoyl)purin-7-karboksamid;
6-amino-7-(azetidin-1-karbonyl)-9-benzyl-2-(propylsulfonimidoyl)purin-8-on;
6-amino-9-benzyl-N-isopropyl-N-metyl-8-okso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-
karboksamid;

6-amino-9-benzyl-7-(4-metylpiperazin-1-karbonyl)-2-
(propylsulfonimidoyl)purin-8-on;
6-amino-9-benzyl-N-(3-metoksypropyl)-N-metyl-8-okso-2-
(propylsulfonimidoyl)purin-7-karboksamid;
6-amino-9-benzyl-N-isobutyl-N-metyl-8-okso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-
karboksamid;
Etyl-2-[[6-amino-9-benzyl-8-0kso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-karbonyl]-
metyl-amino]acetat;
Etyl-3-[[6-amino-9-benzyl-8-0kso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-karbonyl]-
metyl-amino]propanoat;

tert-butyl-3-[[6-amino-9-benzyl-8-0kso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-
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karbonyl]-metyl-amino]propanoat;
Etyl-(2S)-2-[[6-amino-9-benzyl-8-o0kso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-
karbonyl]-metyl-amino]propanoat;
tert-butyl-(2S)-2-[[6-amino-9-benzyl-8-0kso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-
karbonyl]-metyl-amino]-4-metyl-pentanoat;
Isopropyl-(2S)-2-[[6-amino-9-benzyl-8-0kso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-
karbonyl]-metyl-amino]-4-metyl-pentanoat;
Etyl-(2S)-2-[[6-amino-9-benzyl-8-0kso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-
karbonyl]-metyl-amino]-3-metyl-butanoat;
Etyl-(2S)-2-[[6-amino-9-benzyl-8-0kso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-
karbonyl]-metyl-amino]-4-metyl-pentanoat;
Etyl-(2S)-2-[[6-amino-9-benzyl-8-0kso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-
karbonyl]-metyl-amino]-3-fenyl-propanoat;
Isopropyl-(2S)-2-[[6-amino-9-benzyl-8-0kso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-
karbonyl]-metyl-amino]-3-fenyl-propanoat;
tert-butyl-(2S)-2-[[6-amino-9-benzyl-8-0kso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-
karbonyl]-metyl-amino]-3-fenyl-propanoat;
N-[2-[acetyl(metyl)amino]etyl]-6-amino-9-benzyl-N-metyl-8-okso-2-
(propylsulfonimidoyl)purin-7-karboksamid;
Metyl-N-[2-[[6-amino-9-benzyl-8-0kso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-
karbonyl]-metyl-amino]etyl]-N-metyl-karbamat;
tert-butyl-N-[2-[[6-amino-9-benzyl-8-0kso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-
karbonyl]-metyl-amino]etyl]-N-metyl-karbamat;
Etyl-N-[2-[[6-amino-9-benzyl-8-0kso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-
karbonyl]-metyl-amino]etyl]-N-metyl-karbamat;
2-[[6-amino-9-benzyl-8-0kso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-karbonyl]-metyl-
amino]etyl-N-butyl-N-metyl-karbamat;
2-[[6-amino-9-benzyl-8-okso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-karbonyl]-metyl-
amino]etyl pyrrolidin-1-karboksylat;
2-[[6-amino-9-benzyl-8-0kso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-karbonyl]-metyl-
amino]etyl-N-metyl-N-propyl-karbamat;
2-[[6-amino-9-benzyl-8-0kso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-karbonyl]-metyl-
amino]etyl-N,N-dietylkarbamat;
2-[[6-amino-9-benzyl-8-0kso-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-karbonyl]-metyl-
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amino]etyl-etylkarbonat;
6-amino-N-butyl-9-[(4-klorfenyl)metyl]-N-metyl-8-okso-2-[S(S)-
propylsulfonimidoyl]purin-7-karboksamid;
6-amino-N-butyl-9-[(4-klorfenyl)metyl]-N-metyl-8-okso-2-[S(S)-
propylsulfonimidoyl]purin-7-karboksamid;
6-amino-9-[(4-klorfenyl)metyl]-N-etyl-N-metyl-8-0kso-2-
(propylsulfonimidoyl)purin-7-karboksamid;
6-amino-N-metyl-8-o0kso-N-propyl-2[S(S)-propylsulfonimidoyl]-9-(p-
tolylmetyl)purin-7-karboksamid;
6-amino-N-metyl-8-okso-N-propyl-2[S(R)-propylsulfonimidoyl]-9-(p-
tolylmetyl)purin-7-karboksamid;
6-amino-2-[S(S)-propylsulfonimidoyl]-9-(p-tolylmetyl)-7-(pyrrolidin-1-
karbonyl)purin-8-on;
6-amino-2-[S(R)-propylsulfonimidoyl]-9-(p-tolylmetyl)-7-(pyrrolidin-1-
karbonyl)purin-8-on;
6-amino-N-(2-metoksyetyl)-N-metyl-8-0kso-2-[S(S)-propylsulfonimidoyl]-9-
(p-tolylmetyl)purin-7-karboksamid;
6-amino-N-(2-metoksyetyl)-N-metyl-8-okso-2-[S(R)-propylsulfonimidoyl]-9-
(p-tolylmetyl)purin-7-karboksamid;
6-amino-N-etyl-N-metyl-8-okso-2-(propylsulfonimidoyl)-9-(p-tolylmetyl)purin-
7-karboksamid;
6-amino-N-butyl-N-metyl-8-0kso-2-(propylsulfonimidoyl)-9-(p-
tolylmetyl)purin-7-karboksamid;
6-amino-9-[(4-klorfenyl)metyl]-2-[S(R)-etylsulfonimidoyl]-N-metyl-8-okso-N-
propyl-purin-7-karboksamid;
6-amino-9-[(4-klorfenyl)metyl]-2-[S(S)-etylsulfonimidoyl]-N-metyl-8-okso-N-
propyl-purin-7-karboksamid;
6-amino-9-[(4-klorfenyl)metyl]-N-etyl-2[S(S)-etylsulfonimidoyl]-N-metyl-8-
okso-purin-7-karboksamid;
6-amino-9-[(4-klorfenyl)metyl]-N-etyl-2-[S(R)-etylsulfonimidoyl]-N-metyl-8-
okso-purin-7-karboksamid;
6-amino-2-[S(S)-etylsulfonimidoyl]-N-metyl-8-okso-N-propyl-9-(p-
tolylmetyl)purin-7-karboksamid;
6-amino-2-[S(R)-etylsulfonimidoyl]-N-metyl-8-o0kso-N-propyl-9-(p-
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tolylmetyl)purin-7-karboksamid;
6-amino-N-etyl-2[S(S)-etylsulfonimidoyl]-N-metyl-8-okso-9-(p-
tolylmetyl)purin-7-karboksamid;
6-amino-N-etyl-2-[S(R)-etylsulfonimidoyl]-N-metyl-8-okso-9-(p-
tolylmetyl)purin-7-karboksamid;

6-amino-2-[S(S)etylsulfonimidoyl]-9-[ (4-fluorfenyl)metyl]-N-metyl-8-okso-N-
propyl-purin-7-karboksamid;

6-amino-2-[S(R)etylsulfonimidoyl]-9-[ (4-fluorfenyl)metyl]-N-metyl-8-0kso-N-
propyl-purin-7-karboksamid;
6-amino-N-etyl-2-(etylsulfonimidoyl)-9-[(4-fluorfenyl)metyl]-N-metyl-8-okso-
purin-7-karboksamid;
6-amino-N-etyl-2-[S(S)-(etylsulfonimidoyl)]-9-[(4-fluorfenyl)metyl]-N-metyl-
8-o0kso-purin-7-karboksamid;

6-amino-N-etyl-2-[S(R)-(etylsulfonimidoyl)]-9-[ (4-fluorfenyl)metyl]-N-metyl-
8-o0kso-purin-7-karboksamid;
6-amino-9-[(4-bromfenyl)metyl]-2-(etylsulfonimidoyl)-N-metyl-8-okso-N-
propyl-purin-7-karboksamid;
6-amino-2-[S(R)-etylsulfonimidoyl]-9-[(4-bromfenyl)metyl]-N-metyl-8-okso-
N-propyl-purin-7-karboksamid;
6-amino-2-[S(S)-etylsulfonimidoyl]-9-[(4-bromfenyl)metyl]-N-metyl-8-okso-
N-propyl-purin-7-karboksamid;
6-amino-9-[(4-bromfenyl)metyl]-N-etyl-2-(etylsulfonimidoyl)-N-metyl-8-okso-
purin-7-karboksamid;
6-amino-9-[(4-bromfenyl)metyl]-N-etyl-2-[S(S)-(etylsulfonimidoyl)]-N-metyl-
8-okso-purin-7-karboksamid; og
6-amino-9-[(4-bromfenyl)metyl]-N-etyl-2-[S(R)-(etylsulfonimidoyl)]-N-metyl-
8-okso-purin-7-karboksamid;

eller farmasgytisk akseptabelt salt, enantiomer eller diastereomer derav.

12. Forbindelse ifglge krav 11, valgt fra:
6-amino-9-benzyl-N-metyl-8-okso-N-propyl-2-(propylsulfonimidoyl)purin-7-
karboksamid;
6-amino-9-[(4-klorfenyl)metyl]-2-[S(R)-etylsulfonimidoyl]-N-metyl-8-okso-N-
propyl-purin-7-karboksamid;
6-amino-9-[(4-klorfenyl)metyl]-2-[S(S)-etylsulfonimidoyl]-N-metyl-8-okso-N-
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propyl-purin-7-karboksamid;
6-amino-9-[(4-klorfenyl)metyl]-N-etyl-2[S(S)-etylsulfonimidoyl]-N-metyl-8-
okso-purin-7-karboksamid;
6-amino-9-[(4-klorfenyl)metyl]-N-etyl-2-[S(R)-etylsulfonimidoyl]-N-metyl-8-
okso-purin-7-karboksamid;
6-amino-2-[S(S)-etylsulfonimidoyl]-N-metyl-8-okso-N-propyl-9-(p-
tolylmetyl)purin-7-karboksamid;
6-amino-2-[S(R)-etylsulfonimidoyl]-N-metyl-8-o0kso-N-propyl-9-(p-
tolylmetyl)purin-7-karboksamid;
6-amino-N-etyl-2[S(S)-etylsulfonimidoyl]-N-metyl-8-okso-9-(p-
tolylmetyl)purin-7-karboksamid;
6-amino-N-etyl-2-[S(R)-etylsulfonimidoyl]-N-metyl-8-okso-9-(p-
tolylmetyl)purin-7-karboksamid;
6-amino-2-(etylsulfonimidoyl)-9-[(4-fluorfenyl)metyl]-N-metyl-8-okso-N-
propyl-purin-7-karboksamid;

6-amino-2-[S(S)etylsulfonimidoyl]-9-[ (4-fluorfenyl)metyl]-N-metyl-8-okso-N-
propyl-purin-7-karboksamid; og

6-amino-2-[S(R)etylsulfonimidoyl]-9-[ (4-fluorfenyl)metyl]-N-metyl-8-0kso-N-
propyl-purin-7-karboksamid;

eller farmasgytisk akseptabelt salt, enantiomer eller diastereomer derav.

13. Forbindelse ifglge et hvilket som helst av kravene 11 og 12, hvor
forbindelsen er:
6-amino-9-[(4-klorfenyl)metyl]-N-etyl-2-[S(R)-etylsulfonimidoyl]-N-metyl-8-
okso-purin-7-karboksamid

eller farmasgytisk akseptabelt salt, enantiomer eller diastereomer derav.

14. Fremgangsmate for fremstilling av en forbindelse ifglge et hvilket som helst
av kravene 1 til 13, som omfatter det fglgende trinnet:

omsetning av en forbindelse ifglge formel (II),

NH,
H
NT N
NH | >:o
O__\‘.g \N N\
2

| R
R' (10),
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med karbamoylklorid i neervaer av en blandet base;

hvor den blandede basen er pyridin og trietylamin, pyridin og DIPEA, DMAP og
trietylamin, eller DMAP og DIPEA; R! og R? er definert som i et hvilket som helst
av kravene 1 til 13.

15. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt, enantiomer eller
diastereomer ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 13, for anvendelse som
terapeutisk aktivt stoff.

16. Farmasgytisk sammensetning som omfatter en forbindelse i samsvar med
et hvilket som helst av kravene 1 til 13, og en terapeutisk inert baerer.

17. Forbindelse eller farmasgytisk akseptabelt salt, enantiomer eller
diastereomer ifglge et hvilket som helst av kravene 1 til 13, for behandling eller

profylakse av hepatitt B-virusinfeksjon.
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