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1. Junginys, kurio formulė (D), turintis struktūrą:
[image: image1.emf]Formulė D
kur:
La yra CH2, O, NH arba S;

Ar yra pakeistas arba nepakeistas arilas, arba pakeistas arba nepakeistas heteroarilas;

Y yra pasirinktinai pakeista grupė, parinkta iš alkilo, heteroalkilo, cikloalkilo, heterocikloalkilo, arilo ir heteroarilo;

Z yra C(=O), OC(=O), NRC(=O), C(=S), S(=O)x, OS(=O)x, NRS(=O)x, kur x yra 1 arba 2;

R yra H arba C1-C6alkilas; ir
R7 ir R8 yra H arba paimti kartu sudaro ryšį;

R6 yra H;

arba jo farmaciškai priimtina druska.

2. Junginys pagal 1 punktą, kur La yra O ir Ar yra fenilas.

3. Junginys pagal 1 arba 2 punktą, kur:

Z yra C(=O), NHC(=O), arba S(=O)2.

4. Junginys pagal bet kurį iš 1-3 punktų, kur:
Y yra 4-, 5-, 6-, arba 7-narių cikloalkilo žiedas; arba
Y yra a 4-, 5-, 6-, arba 7- narių heterocikloalkilo žiedas.

5. Junginys pagal bet kurį iš 1-4 punktų, kur Y yra cikloheksilo žiedas.

6. Junginys pagal bet kurį iš 1-4 punktų, kur 6-narių heterocikloalkilo žiedas yra piperidino žiedas.

7. Junginys pagal bet kurį iš 1-4 punktų, kur 5-narių heterocikloalkilo žiedas yra pirolidino žiedas.

8. Junginys pagal bet kurį iš 1-3 punktų, kur Y yra pasirinktinai pakeista alkilo grupė.

9. Junginys pagal bet kurį iš 1-3 punktų, kur Y yra pasirinktinai pakeista etileno grupė.
10. Junginys, parinktas iš:

1-(3-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)piperidin-1-il)prop-2-in-1-ono; N-((1s, 4s)-4-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)cikloheksil)propiolamido; 1-(3-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)pirolidin-1-il)prop-2-in-1-ono; 1-(4-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)piperidin-1-il)prop-2-in-1-ono; N-(2-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)etil)propiolamido; N-(2-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)etil)-N-metilpropiolamido; 1-(3-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)piperidin-1-il)prop-2-en-1-ono; 1-(3-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)piperidin-1-il)sulfonileteno; 1-(4-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)piperidin-1-il)prop-2-en-1-ono; N-((1s,4s)-4-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)cikloheksil)akrilamido; 1-((R)-3-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)piperidin-1-il)prop-2-en-1-ono; 1-((S)-3-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)pirolidin-1-il)prop-2-en-1-ono; 1-((R)-3-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)piperidin-1-il)prop-2-en-1-ono; 1-((S)-3-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)pirolidin-1-il)prop-2-en-1-ono; N-(((1s,4s)-4-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)cikloheksil)akrilamido; N-((1s,4s)-4-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)cikloheksil)etensulfonamido; 1-(3-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)pirolidin-1-il)prop-2- en-1-ono; 3-(4- fenoksifenil)-1-(1- (vinilsulfonil)pirolidin-3-il)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-4-amino; 3-(4-fenoksifenil)-1-(1-(vinilsulfonil)piperidin-4-il)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-4-amino; N-(2-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)etil)-N-metilakrilamido; N-(2-(4-amino-3-(4- fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)etil)akrilamido; N-(2-(4-amino-3-(4- fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)etil)etensulfonamido; ir N-(2-(4-amino-3-(4- fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)etil)-N-metiletensulfonamido.

11. Farmacinė kompozicija, apimanti terapiškai efektyvų junginio pagal bet kurį iš 1-10 punktų kiekį ir farmaciškai priimtiną ekscipientą.
12. Inhibuota tirozinkinazė, apimanti Brutono tirozinkinazę, Brutono tirozinkinazės homologą arba Btk tirozinkinazės cisteino homologą, prijungtą prie inhibitoriaus, turinčio struktūrą:

[image: image2.emf]
kur:

La yra CH2, O, NH arba S;

Ar yra pakeistas arba nepakeistas arilas, arba pakeistas arba nepakeistas heteroarilas;

Y yra pasirinktinai pakeista grupė, parinkta iš alkilo, heteroalkilo, cikloalkilo, heterocikloalkilo, arilo ir heteroarilo;

Z yra C(=O), OC(=O), NRC(=O), C(=S), S(=O)x, OS(=O)x, NRS(=O)x, kur x yra 1 arba 2;

R yra H arba C1-C6alkilas; ir

R7 ir R8 yra H; arba
R7 ir R8 paimti kartu sudaro ryšį;

R6 yra H; ir 
[image: image3.emf] nurodo prijungimo tašką tarp inhibitoriaus ir tirozinkinazės.
13. Inhibuota tirozinkinazė pagal 12 punktą, kur inhibitorius yra kovalentiškai prijungtas prie tirozinkinazės cisteino liekanos.
14. Kompozicija, turinti terapiškai efektyvų junginio kiekį pagal 1 punktą, kuris sudaro kovalentinį ryšį su Brutono tirozinkinazės cisteino šonine grandine, Brutono tirozinkinazės homologu arba Btk-tirozinkinazės cisteino homologu, naudojama vėžiniams susirgimams gydyti.
15. Kompozicijos pagal 14 punktą panaudojimas, kur junginys turi tokią struktūrą: 
[image: image4.emf]Formulė D
kur:

La yra CH2, O, NH arba S;

Ar yra pakeistas arba nepakeistas arilas, arba pakeistas arba nepakeistas heteroarilas;

Y yra pasirinktinai pakeista grupė, parinkta iš alkilo, heteroalkilo, cikloalkilo, heterocikloalkilo, arilo ir heteroarilo;

Z yra C(=O), OC(=O), NRC(=O), C(=S), S(=O)x, OS(=O)x, NRS(=O)x, kur x yra 1 arba 2;

R yra H arba C1-C6alkilas; ir

R7 ir R8 yra H arba paimti kartu sudaro ryšį;

R6 yra H;

arba jo farmaciškai priimtina druska.

16. Junginys, turintis formulę 1-(4-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)piperidin-1- il)prop-2-en-1-onas.

17. Junginys, turintis formulę N-((1s,4s)-4-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)cikloheksil) akrilamidas.
18. Junginys, turintis formulę 1-((R)-3-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)piperidin-1-il)prop-2-en-1-onas.
19. Junginys, turintis formulę 1-((R)-3-(4-amino-3-(4-fenoksifenil)-1H-pirazolo[3,4-d]pirimidin-1-il)pirolidin-1-il)prop-2-en-1-onas.

