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Revendications

COMPOSES ANTICANCEREUX.

5 1. Composé de formule IE, ou un sel ou un ester pharmaceutiquement

acceptables de celui-ci :

dans lequel :
X est-NH-ou -O-;
10 R1 est -OH ou -CN ;
R2 est un groupe -C(=O)R?;
R3 est un hydrogéne ou un groupe -OR” :
R4 est sélectionné parmi -CH2NH2et -CH2NHProtNH

R2 est sélectionné parmi un hydrogene, un alkyle en C1-C12substitué ou non
15  substitué, un alcényle en C2-Cizsubstitué ou non substitué, et un alcynyle en Co-

C12substitué ou non substitué ;
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RP est sélectionné parmi un alkyle en C1-Ci2substitué ou non substitué, un
alcényle en C2-C1z2substitué ou non substitué, et un alcynyle en C2-C12substitué ou

non substitué ; et
ProtNH est un groupe protecteur pour amino.

5 2. Composé selon la revendication 1, sélectionné parmi la formule |IEa ou

IEb, ou un sel ou un ester pharmaceutiquement acceptables de celui-Ci :

IEb

dans lequel :
X est -NH-ou -O-;
10 R1 est -OH ou -CN ;
R2 est un groupe -C(=0O)R? ;
R3 est un hydrogéne ou un groupe -ORP
R4 est sélectionné parmi -CH2NH2et-CH2NHProt\H ;

R@ est sélectionné parmi un hydrogéne, un alkyle en C1-Ci2substitué ou non
15  substitué, un alcényle en C2-Ci2substitué ou non substitué, et un alcynyle en Co-

C1zsubstitué ou non substitué ;
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RP est sélectionné parmi un alkyle en C1-Ci2substitué ou non substitué, un
alcényle en C2-C1z2substitué ou non substitué, et un alcynyle en C2-C12substitué ou

non substitué ; et
ProtNH est un groupe protecteur pour amino.

3. Composé selon l'une quelconque des revendications 1 ou 2, dans

lequel X est -NH-.

4. Composé selon l'une quelconque des revendications 1 ou 2, dans
lequel X est -O-.
. Composé selon 'une quelconque des revendications 1 a 4, dans lequel

R4 est -CH2NHo2.

6. Composé selon 'une quelconque des revendications 1 a 5, dans lequel
R1 est -OH.
7. Composé selon 'une quelconque des revendications 1 a 6, dans lequel

R2 est un groupe -C(=0)R® ou R? est un alkyle en C1-Cssubstitué ou non substitué ;
préférablement dans lequel R? est sélectionné parmi un méthyl substitué ou non
substitué, un éthyle substitué ou non substitué, un n-propyle substitué ou non
substitué, un isopropyle substitué ou non substitué, un n-butyle substitué ou non
substitué, un isobutyle substitué ou non substitué, un sec-butyle substitué ou non

substitué, et un tert-butyle substitué ou non substitué.
8. Composé selon la revendication 7, dans lequel Rz est un acétyle.

9. Composé selon 'une quelconque des revendications 1 a 8, dans lequel
Rs est un hydrogene ou —ORP, dans lequel R® est un alkyle en C1-Cessubstitué ou non

substitué ; préférablement dans lequel RP est sélectionné parmi un méthyl substitué
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ou non substitué, un éthyle substitué ou non substitué, un n-propyle substitué ou non
substitué, un isopropyle substitué ou non substitué, un n-butyle substitué ou non
substitué, un isobutyle substitué ou non substitué, un sec-butyle substitué ou non

substitué, et un tert-butyle substitué ou non substitué.
10. Composé selon la revendication 9, dans lequel Rs est un hydrogene.

11.  Composé selon la revendication 9, dans lequel R3 est —ORP, dans
lequel RP est un alkyle en Ci-Cssubstitué ou non substitué ; préférablement dans
lequel RP est sélectionné parmi un méthyl substitué ou non substitué, un éthyle
substitué ou non substitué, un n-propyle substitué ou non substitué, un isopropyle
substitué ou non substitué, un n-butyle substitué ou non substitué, un isobutyle
substitué ou non substitué, un sec-butyle substitué ou non substitué, et un ftert-butyle

substitué ou non substitué.
12. Composé selon la revendication 11, dans lequel R3 est un méthoxy.

13.  Composé selon la revendication 1 de formule :

ou un sel ou un ester pharmaceutiquement acceptables de celui-ci.

14.  Composé selon la revendication 1 de formule :
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ou un sel ou un ester pharmaceutiquement acceptables de celui-ci.

Composé selon la revendication 1 de formule :

ou un sel ou un ester pharmaceutiquement acceptables de celui-ci.

Composé selon la revendication 1 de formule :

ou un sel ou un ester pharmaceutiquement acceptables de celui-Ci.
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17. Composé selon l'une quelconque des revendications 1 a 16, dans
lequel le sel est sélectionné parmi : chlorhydrate, bromhydrate, hydroiodure, sulfate,
nitrate, phosphate, acétate, trifluoroacétate, maléate, fumarate, citrate, oxalate,
succinate, tartrate, malate, mandélate, méthanesulfonate, p-toluénesulfonate,
sodium, potassium, calcium, ammonium, éthylénediamine, éthanolamine, N,N-

dialkylénethanolamine, trié¢thanolamine et acides aminés basiques.

18.  Composition pharmaceutique comprenant un composé selon l'une
quelconque des revendications 1 a 17 ou un sel ou un ester pharmaceutiquement

acceptables de celui-ci et un véhicule pharmaceutiquement acceptable.

19. Forme posologique comprenant une composition pharmaceutique selon

la revendication 18.

20. Composé selon 'une quelconque des revendications 1 a 17, ou un sel
ou un ester pharmaceutiquement acceptables de celui-ci, ou composition selon la
revendication 18, ou forme posologique selon la revendication 19, pour utilisation

comme médicament.

21.  Composé selon l'une quelconque des revendications 1 a 17, ou un sel
ou un ester pharmaceutiquement acceptables de celui-ci, ou composition selon la
revendication 18, ou forme posologique selon la revendication 19, pour utilisation

dans le traitement d’'un cancer.

22. Compose, composition ou forme posologique pour utilisation selon la
revendication 21, dans lequel le cancer est sélectionné parmi un cancer du poumon,
y compris un cancer du poumon non a petites cellules et un cancer du poumon a
petites cellules, un cancer du célon, un cancer colorectal, un cancer du sein, un

cancer du pancréas, un sarcome, un cancer de 'ovaire, un cancer de la prostate et
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un cancer gastrique ;préférablement dans lequel le cancer est sélectionné parmi un
cancer du poumon, y compris un cancer du poumon non a petites cellules et un
cancer du poumon a petites cellules, un cancer du sein, un cancer du pancréas et un

cancer colorectal.

23.  Méthode permettant d’obtenir un composé tel que défini dans lune
quelconque des revendications 1 a 17 ou un sel ou un ester pharmaceutiquement

acceptables de celui-ci :

comprenant I'étape consistant a faire réagir un composé de formule I

avec un composeé de formule Il pour donner un composé de formule IV :

dans lequel (la ou cela est permis par les groupes substituants possibles) :
X est -NH- ou -O-;

R2 est un groupe -C(=O)R?;

Rs est un hydrogéne ou un groupe -ORP ;

R4 est -CH2NHProtNH ;

R2 est sélectionné parmi un hydrogene, un alkyle en C1-C12 substitué ou non
substitué, un alcényle en C2-C12 substitué ou non substitué, un alcynyle en C2-C12

substitué ou non substitué ;
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RP est sélectionné parmi un alkyle en C1-C12 substitué ou non substitué, un
alcényle en C2-C12 substitué ou non substitué, et un alcynyle en C2-C12 substitué ou

non substitué ; et
ProtNH est un groupe protecteur pour amino ;

et facultativement comprenant I'étape supplémentaire de remplacementdu
groupe cyano dans le composé de formule IV par un groupe hydroxy pour donner un

composé de formule IE, ou R1 est OH.

24.  Kit comprenant une quantité thérapeutiquement efficace d'un composé
selon l'une quelconque des revendications 1 a 17 ou dun sel ou dun ester
pharmaceutiquement acceptables de celui-ci et un véhicule pharmaceutiquement
acceptable ; le kit comprenant en outre facultativement des instructions pour
utilisation du composé dans le traitement d’'un cancer, et plus préférablement d'un
cancer sélectionné parmi un cancer du poumon, y compris un cancer du poumon
non a petites cellules et un cancer du poumon a petites cellules, un cancer du cdlon,
un cancer du sein, un cancer du pancréas, un sarcome, un cancer de |'ovaire, un

cancer de la prostate, un cancer colorectal et un cancer gastrique.
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