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Izgudrojumi, Pre€u Zimes un Dizainparaugi - 20.05.2017

Publikacijas par patenta pieteikumiem ir sakartotas Starptau-
tiskas patentu klasifikacijas (IPC) indeksu kartiba. Starp svitram
ir izdalitas klases, kuras Sim patentam nav pamatklase un, kur
kreisaja pusé péc uzraditas klases izcelta Srifta uzradits patenta
numurs, uz kuru attiecas ST klase, ka ari labaja pusé pamatkla-
ses indekss. Patentu publikacijas sakartotas dokumentu numuru
kartiba.

Publikacija satur bibliografiskos datus, patenta apraksta kop-
savilkumu, ka armt ziméjumu, ja tas ir pieminéts kopsavilkuma.

Talak ir paskaidroti Starptautisko standartu numeracijas (INID)
kodi.

(11) Patenta numurs

Number of the patent

(51) Starptautiskas klasifikacijas indekss
Indication of International Patent Classification

(21) Pieteikuma numurs, papildu aizsardzibas sertifikata
numurs
Application number, SPC number

(22) Pieteikuma datums
Date of filing the application

(41) Datums, no kura iespéjama iepaziSanas vai kopijas
izsniegSana dokumentam, kuram nav veikta
ekspertize un kuram pirms 8T datuma nav izsniegts
patents
Date of making available to the public by viewing, or
copying on request, an unexamined document, on which
no grant has taken place on or before the said date

(45) Datums, kura dokuments publicéts tipografiska vai
kada cita veida, kuram patents registréts Saja vai
agraka datuma
Date of making available to the public by printing or
similar process of a document on which grant has
taken place on or before the said date

(62) Agraka pieteikuma, no kura Sis pieteikums ir izdalits,
numurs un iesnieg$anas datums
Number and filing date of the earlier application from
which the present document has been divided up

(31) Prioritates pieteikuma(-u) numurs(-i)

Number(-s) assigned to priority application(-s)

(32) Prioritates pieteikuma(-u) datums(-i)

Date(-s) of filing of priority application(-s)

(33) Prioritates pieteikuma(-u) valsts identifikacijas kods(-i)
Identification code(-s) of the country of priority
application(-s)

(86) Regionala vai PCT pieteikuma numurs, sanemsanas
datums
Application number, filing date of regional or PCT
application

(87) Regionala vai PCT pieteikuma publikacijas numurs,
publikacijas datums
Publication number, publication data of regional or
PCT application

(71) Pieteicéjs(-i), adrese, valsts kods
Name(-s) and address of applicant(-s), code of country

(72) Izgudrotajs(-i)

Name(-s) of inventor(-s)

(73) Patenta TpaSnieks(-i), adrese, valsts kods
Name(-s) and address of grantee(-s), code of country

(74) Patentpilnvarotais vai parstavis, adrese
Name and address of attorney or agent

(76) Izgudrotajs(-i), ar1 pieteicéjs(-i), arl patenta Tpasnieks(-i),
adrese, valsts kods
Name(-s) of inventor(-s) who is (are) also applicant(-s)
and grantee(-s)

(54) lzgudrojuma nosaukums
Title of the invention

(57) Kopsavilkums vai formulas neatkarigie punkti
Abstract or independent claims

(92) Arstniecibas Iidzekla registracijas apliecibas numurs un
izsniegSanas datums Latvija
Number and date of marketing authorization in Latvia
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(93) Arstniecibas Iidzekla registracijas apliecibas numurs
un pazino$anas datums Eiropas Savieniba / Eiropas
Ekonomikas zona
Number and date of marketing authorization in the
European Union / European Economic Area

(94) Papildu aizsardzibas sertifikata darbibas termins
Duration of the SPC

(95) Produkta nosaukums patenta
Name of product in the basic patent

(96) Patentpieteikuma numurs, pieteikuma datums
Number and date of patent application

(97) Patenta numurs, patenta publikacijas datums
Number and date of the grant of basic patent

Izgudrojumu pieteikumu publikacijas

A sekcija

(51) A47K3/28 (1) 15227 A
B05B1/18
A61H9/00

(21) P-15-127 (22)  12.11.2015

(41) 20.05.2017
(71) Vitalijs ENTINS, Kastranes iela 1 k-1 - 40, Riga, LV-1039, LV
(72) Vitalijs ENTINS (LV),
Janis KALNACS (LV),
Ansis KALNACS (LV),
Romans PIHOCKI (LV),
Vadims ANANICS (LV),
Evgeny BYCHKOV (LV)
(54) DUSAS IERICE HIDROMASAZAI
SHOWER DEVICE FOR HYDROMASSAGE
(57) lzgudrojums attiecas uz dusas ierici, kas satur cauruli (1),
hidroslédzi (2) un striklu dalitaju (3), turklat stroklu dalitajs (3)
satur koniskas sprauslas (4) un ir piestiprinats pie caurules (1)
centra izvietota atbalsta (5). DusSas ierice paredzéta hidromasazas
proceddram.

The invention relates to a shower device comprising a tube (1),
a hydraulic switch (2) and a jet separator (3) wherein the jet
separator (3) comprises conical nozzles (4) and is fastened to a
support element (5) located in the middle of the tube (1). Said
shower device is intended for use in hydromassage procedures.

Iim.3.

A61H9/00 15227

A61K31/505 15231
B sekcija

B05B1/18 15227
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(51) B61L29/22  (11) 15228 A
(21) P-16-15 (22)  14.03.2016

(41) 20.05.2017

(31) 2015144516 (32)  16.10.2015 (33) RU

(71) Mareks MEZITIS, Dzelzcela transporta institats, Indrika
iela 8A, 206. k., Riga, LV-1004, LV;
Aleksandrs NIKOLAJEVS, Anninmuizas bulvaris 38 k-4 - 25D,
Riga, LV-1067, LV;
Vladimirs KAREVS, Indrika iela 8A, 206. k., Riga, LV-1004,
Lv

(72) Mareks MEZITIS (LV),
Aleksandrs NIKOLAJEVS (LV),
Vladimirs KAREVS (LV)

(74) Baiba KRAVALE, ALFA-PATENTS; a/k 109, Riga, LV-1082,
Lv

(54) IERICE DZELZCELA PARBRAUKTUVES SLEGSANAS
AIZTURES LAIKA APREKINASANAI
DEVICE FOR PREDICTION OF CLOSING DELAY TIME
OF RAILWAY CROSSING

(57) lzgudrojums attiecas uz dzelzcela parbrauktuves kontroles
Itdzekliem, konkréti uz signalizacijas ierici, kas tiek uzstadita zona,
kur autotransporta celS Skérso dzelzcela parbrauktuvi, un kas bri-
dina par ieriéu iedarbinasanu, kuras bloké autotransporta kustibu
caur parbrauktuvi. Piedavata dzelzcela parbrauktuves slégSanas
aiztures laika prognozésanas ierice, kuras funkcionala shéma ir
paradita fig. 2, satur vismaz:

- vienu mikrokontrolieri,

- vienu vai vairakus atminas modulus,

- informacijas vakSanas un sliezu kédes stavokla noteikSanas
bloku, kas izpildits ar iespéju noteikt spriegumu un stravu sliezu
[inijas padeves gala un sliezu linijas tuvo$anas posma Sunta rezima,

- ritoSa sastava koordinatu un atruma noteikSanas bloku, kas
ieejd sanem signalu no informacijas vakSanas bloka par sliezu
[nijas tuvoSanas posma konstatéSanu Sunta rezima,

- datu par sliezu kédes darba Sunta rezZima pielaujamam vérti-
bam glabasanas bloku, kas satur datus par sliezu k&des parametru
pielaujamam vértibam sliezu Iinijas posmos,

- slégSanas aiztures laika aprékinaSanas bloku, kas izpildits
ar iespéju salidzinat parametrus, kuri sanemti no rito$a sastava
koordinatu un atruma noteik§anas bloka un datu glabasanas blo-
ka minétajam sliezu linijas tuvo$anas posmam Sunta reZzima un
parbrauktuves slégSanas koordinates vértibas noteik§anai,
parbrauktuves slégSanas kontroles bloku, kas izpildits ar auto-
matiskas signalizacijas ieriCu aktivacijas iespéju uz bloka ieeja
sanemtas parbrauktuves slégSanas koordinates vértibas pamata.

Ltp, tuvosanas posma garums
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Fig.2 Parbrauktuves slégéana
(51) B61L29/22 (1) 15229 A
(21) P-16-16 (22)  14.03.2016
(41) 20.05.2017
(31) 2015144515 (32)  16.10.2015 (33) RU
(71) Mareks MEZITIS, Dzelzcela transporta institats, Indrika

iela 8A, 206. k., Riga, LV-1004, LV,
Aleksandrs NIKOLAJEVS; Anninmuizas bulvaris 38 k-4 - 25D,
Riga, LV-1067, LV,
Vladimirs KAREVS; Indrika iela 8A, 206. k., Riga, LV-1004,
Lv

(72) Mareks MEZITIS (LV),

Aleksandrs NIKOLAJEVS (LV),
Vladimirs KAREVS (LV)

(74) Baiba KRAVALE, ALFA-PATENTS; a/k 109, Riga, LV-1082,
Lv

(54) PANEMIENS DZELZCELA PARBRAUKTUVES SLEGSA-
NAS KONTROLEI
METHOD FOR CONTROL OF CLOSING OF RAILWAY
CROSSING

(57) lzgudrojums attiecas uz dzelzcela parbrauktuves signali-
zacijas kontroles panémienu zona, kur autotransporta celS Skérso
dzelzcela parbrauktuvi, izmantojot ierici parbrauktuves signalizacijas
iesleégSanas aiztures laika prognozésanai (ISALP), kas saistita ar
parbrauktuves automatiskas signalizacijas I1dzekliem. Turklat Sis
panémiens satur etapus, kuros:

- ISALP ieeja sanem analogas sliezu kédes, kas paradita fig. 3,
primaros parametrus, kuri satur sprieguma U un stravas stipruma |
radijumus sliezu lnijas padeves gal3;

- nosaka sliezu linijas parbrauktuves slégSanas aiztures lai-
ka etalonparametrus katram kontroles posmam, kuri satur U un
| etalonradijumus minétajam kontroles posmam, uz iegito primaro
parametru apstrades pamata;

- saglaba minétos etalonparametrus ISALP atmina;

- ar ISALP palidzibu nosaka sliezu linijas parametru izmainas
izraudzitaja kontroles posma, atlasot raksturigds pazimes, kas
apraksta sliezu linijas stavokli;

- nosaka ritoSa sastava stavokli, virzienu un atrumu izraudzi-
taja sliezu linijas kontroles posma, apstradajot minétos primaros
parametrus;

- formé sekundaros parametrus, kas satur datus par aprékinato
rito§a sastava faktisko atrumu un virzienu sliezu linijas kontroles
posma;

- salidzina iegitos sekundaros parametrus ar etalonparametriem
izraudzitajam sliezu Iinijas posmam;

- uz veiktad salidzindjuma pamata nosaka parbrauktuves slég-
Sanas koordinates vértibu un

- uz iegltas koordinates pamata aktivizé parbrauktuves signa-
lizacijas automatiskos I1dzeklus.

v Léx tax Ldx

g
&

Cdx gox

Releja
gala aparatira

d
u+
M

Padeves gala
aparatira
™
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(51) B62K5/02 (1) 15230 A
B62K15/00
(21) P-15-116 (22)  26.10.2015

1
(41) 20.05.2017
71) ELECTRIC MOBILITY, SIA, 'Dambisi', Ogresgala pag., Ogres
nov., LV-5041, LV
(72) Andris DAMBIS (LV)
(74) Maruta VITINA, Agentira TRIA ROBIT, Vilandes iela 5,
Riga, LV-1010, LV
(54) SALIEKAMS ELEKTRISKAIS SKUTERIS
FOLDABLE ELECTRICALLY DRIVEN SCOOTER
(57) lzgudrojums attiecas uz vienvietigu mobilu transportlidzekli,
konkréti — uz elektriski darbinamu saliekamu trisritenu skateri.
Piedavata skdtera konstrukcija (2.zim.) satur: neso$a karkasa
priekS&jo dalu (1), pie kuras ar stlres iekartas, stlres parvada un
ar stdres statnes (24, 25) fikséSanas mehanisma (26) starpniecibu
ir pievienoti divi priekSgjie stlréjamie riteni (20) un kuras augs$éja
virsma un apak$éja virsma ir izveidoti izgriezumi (53) aizmugu-
réja dzenosa ritena dal€jai izvietoSanai skidtera salikta stavoklr,
nesosa karkasa aizmuguréjo dalu (2), pie kuras ir pievienots un
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taja daléji ir izvietots aizmugurgjais dzenosais ritenis ar integrétu
elektromotoru (21); stires iekartu, kura ir izveidota ar iespéju fiksét
tas augstumu, ka ari to nolocit un nofiksét pie nesoSa karkasa
priekSgjas dalas (1). Stlres iekartas un balstiekartas mehanismu
konstruktiva uzblve un to savstarpé€ja konfiguracija nodrosina visu
skitera detalu un mehanismu kopuma robustumu un ekspluata-
cijas droSumu, pie kam salikta stavokll skdtera gabariti un svars
ieklaujas aviokompaniju noteiktajos maksimalajos rokas bagazas
gabaritizméros un svara robezas.

The invention relates to a one-man mobile vehicle, namely, to a
foldable electrically driven three-wheel scooter. The structural design
and spatial arrangement of a steering linkage which is positioned in
the front portion (1) of a supporting frame, a fixing mechanism (26)
of a steering column (24, 25) in driving position, a steering gear,
suspension mechanisms of two front steering wheels (20) and rear
driving wheel with incorporated in it electric motor (21), as well as
all mutual connections of supporting and driving mechanisms to
the fixing mechanism of the steering column (24, 25) both in driv-
ing and folded positions ensure robustness, operating safety and
reliability of all its components and mechanisms, as well as the
scooter at the whole. In addition, it makes the scooter so compact
when folded that dimensions and weight of the scooter in its fully
folded position do not exceed maximum size and weight limits for
hand luggage determined by airlines.

B62K15/00 15230 B62K5/02

C sekcija

(51) CO7D487/04 (11) 15231 A
A61K31/505
(1) P-15-117 (22)  26.10.2015

(41) 20.05.2017

(71) PHARMA AND CHEMISTRY COMPETENCE CENTRE OF
LATVIA, SIA, Dzirnavu iela 93-27, Riga, LV-1011, LV

(72) Armands ALEKSEJEVS (LV),

Raimonds AUZINS (LV),
Janis JAUNBERGS (LV)

(54) METODE N-[4-[2-(2-AMINO-4-OKS0-4,7-DIHIDRO-1H-
PIROLO[2,3-D]PIRIMIDIN-5-IL)ETIL]BENZOIL]-L-
GLUTAMINSKABES IEGUSANAI
METHOD FOR PRODUCTION OF N-[4-[2-(2-AMINO-
4-OKS0-4,7-DIHYDRO-1H-PYRROLO[2,3-D]PYRIMIDIN-
5-YL)ETHYL]BENZOYL]-L-GLUTAMIC ACID

(57) lzgudrojums attiecas uz farmacijas industriju, precizak,

uz rapnieciski izmantojamu metodi N-[4-[2-(2-amino-4-okso-4,7-
dihidro-1H-pirolo[2,3-d]pirimidin-5-il)etil|benzoil]-L-glutaminskabes
(pemetrekseda) iegusanai

The present invention pertains to pharmaceutical industry, particu-
larly to industrially usable method for production of N-[4-[2-(2-amino-
4-0kso-4,7-dihydro-1H-pyrrolo[2,3-d]pyrimidin-5-yl)ethyl]benzoyl]-L-
glutamic acid (pemetrexed).
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E sekcija

(51) E02D5/56 (11)
(21) P-15-128 (22)
(41) 20.05.2017
(71) RIGAS TEHNISKA UNIVERSITATE, Kalku iela 1, Riga,
LV-1658, LV
(72) Videvuds-Arijs LAPSA (LV),
Andrejs KRASNIKOVS (LV)
(54) STIEGROTA BETONA SKRUVPALIS UN TA IZGATAVO-
SANAS TEHNOLOGIJA
REINFORCED CONCRETE SCREW PILE AND ITS
MANUFACTURING TECHNOLOGY
(57) lzgudrojums attiecas uz éku un bivju pamatném. Ta pielie-
toSanas joma ir urbto vietas palu projektéSana un tehnologija vajas
gruntis. Piedavatajam betona skravpalim ir koniska forma un uz ta
virsmas ir izveidota taisnstira, trisstira vai pakapienu veida vitne.
Sada pala izveido$anai grunti ieskrivé pala formai identisku konisku
un vitnotu veidni, kura ir ierikoti betona maisijuma izplades kanali
ar vienvirziena darbibas varstuliem. Péc tam So veidni izskrave
no grunts, vienlaicigi caur betona kanaliem aizpildot atvéruSos
spraugu starp grunti un veidnes virsmu ar betona maisijumu lidz
veidnes aug$éjai malai. Tad maisijuma iesprauz stiegru karkasu, bet
sablivétaja grunts koniskaja matrica iespiestais betona maisijums
sacietéjot izveido izskrlvétas veidnes geometrijas kopiju — konisku
vitnotu pali. Vienu $adu urbjmasinai piestiprinatu konisku pala veidni
var izmantot atkartoti betona skrlvpalu veido$anai.

16232 A
17.11.2015

The field of use of this invention is construction of the cast-in-
situ pile basement in weak soils. The proposed screw pile has
a conical shape with a thread on the surface. For formation of
the screw pile in the soil, a steel conical mould with an external
rectangular, triangular or step-like thread is used. At inside of the
mould the axial and radial channels for the concrete mix pump-
ing with one-direction outflow valves are fitted. For making the
pile, the said mould is screwed in the soil till the decided depth.
After this, the mould is screwed out of the soil. Simultaneously
in the opened grope between the soil and mould surface and in
the imprint of the threads in the compacted soil, the concrete mix
is pumped in until the upper surface of the borehole. Than the
reinforcement is inserted in the fresh mix and after the hardening
of the concrete in the conical compacted soil matrix, the conical
screw pile is ready for structural load bearing. One conical mould
fitted at the boring machine could be used repeatability for casting
an unlimited amount of the said conical concrete screw piles.

|
ol
=]
—
n
n.

/{}\, 1. zim,
E02D5/56 (11) 15233 A
P-15-129 (22) 17.11.2015

(81)
(21)
(41) 20.05.2017
(71) RIGAS TEHNISKA UNIVERSITATE, Kalku iela 1, Riga,
LV-1658, LV
(72) Videvuds-Arijs LAPSA (LV),
Andrejs KRASNIKOVS (LV)
(54) STIEGROTA BETONA SKRUVPALIS
REINFORCED CONCRETE SCREW PILE
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(57) lzgudrojums attiecas uz €ku un blvju pamatném. Ta
pielietoSanas joma ir vietas palu projektéSana un tehnologija.
Stiegrota betona skravpalis ir izveidots ar pilna vai daléja garuma
vitni, kura vitnes dala betona maisijums satur térauda, stikla vai
mineralu, oglekla vai sintétisko fibru vai to maisijumu piedevas.
Tadas piedevas |auj stiegrot ne tikai pala stumbru, bet arT grunts
reakciju uznemosas pala vitnes un tada veida palielina So vitnu
mehanisko pretestibu un palu slodzes nestspé&ju. Pala betons satur
fibru piedevas sekojosas tilpuma % robezas:

térauda fibras 0,5 lidz 1,5 %,

stikla vai mineralu fibras 0,5 Iidz 5,0 %,
oglekla fibras 0,5 Iidz 5,0 %,
sintétiskas fibras 0,5 lidz 5,0 %.

The field of use this invention is designing and construction of the
cast-in-situ pile basement in weak soils.The proposed screw pile
could be cast with full or particular thread length. The concrete
mix of the threaded part of the pile contains admixtures of steel,
glass or mineral, carbon or syntetic fibers or mix of different fib-
ers. These admixtures enable to reinforce not only the stem of
the pile, but also the thread. Therefore the load bearing capacity
of the thread and the pile also is increased. The pile concrete
contains the admixtures of fibers in the following limits related to
the concrete volume in %:

steel fibers - 0,5 to 1,5 %,
glass or mineral fibers - 0,5 to 5,0 %,
carbon fibers - 0,5 to 5,0 %,
syntetic fibers - 0,5 to 5,0 %.
F sekcija

(51) F24J3/08 (11) 15234 A
(21) P-15-121 (22) 02.11.2015

(41) 20.05.2017
(71) Ojars OZOLS, Salnas iela 5-135, Riga, LV-1021, LV;
Dace OZOLA, Salnas iela 5-135, Riga, LV-1021, LV
(72) Ojars OZOLS (LV),
Dace OZOLA (LV)
(54) METODE GEOTERMALAS ENERGIJAS IEGUSANAI
SLEGTA SISTEMA
METHOD FOR EXTRACTION OF GEOTHERMAL ENERGY
IN CLOSED SYSTEM
(57) lzgudrojums attiecas uz geotermalas siltumenergijas ieguvi
un var tikt izmantots siltuma, aukstuma, elektribas vai So energo-
resursu kombinacijas razosSanai. lzgudrojuma ir piedavats, no
vienas puses, izmantot metodi urbuma izveido$anai un geotermala
siltuma iegl$anai slégta cirkulacijas sistéma “caurule caurulé” no
sausajiem ieZiem ar maksimalu siltumapmainas efektivitati, bez
dabisko Skidrumu, salu vai gazu nonakSanas virszemé, un, no
otras puses, izmantot netidens bazes siltumneséja agregatstavok|u
mainas rezultata iegdto spiedienu un temperataru lietderiga darba
veik8anai energijas konvertacijas iekartu sisttma. Pazemes dala
atrodas koncentriski ievietotas cirkulacijas caurules, kur notiek Skidra
netdens bazes siltumneséja novadi$ana uz sildvirsmu, uzsildisana
un agregatstavokla maina no Skidruma uz gazi, paaugstinot ta
spiedienu un temperatiru. Virszemes dala notiek ieguta spiediena
un temperatlras konvertacija elektroenergijas, siltuma, aukstuma
vai to kombinacijas razoSanai, gazveida neldens bazes siltum-
neséja atdzeséSana, saspieSana Iidz Skidram agregatstavoklim un
uzglabasana augstspiediena tvertné lidz atkartotai iestknésanai
cirkulacijas sistéema.

G sekcija

(51) GO1N33/53 (11)
(21) P-15-118 (22)
(41) 20.05.2017
(71) RIGAS STRADINA UNIVERSITATE, Dzirciema iela 16,
Riga, LV-1007, LV
(72) Jelena EGLITE (LV),
Diana KASJKO (LV),
Vladislavs JASINSKIS (LV),
Elvira HAGINA (LV),
Inga JANUSKEVICA (LV),
Gunta STURE (LV),
Baiba ROZENTALE (LV),
Jelena STOROZENKO (LV),
Ludmila VIKSNA (LV)
(74) Ludmila IVANOVA, Dzirciema iela 16, Riga, LV-1007, LV
(54) HIV INFICESANAS RISKA IESPEJU NOTEIKSANAS
PANEMIENS SIEVIETEM
PROGNOSIS METHOD THE POSSIBLE RISK OF HIV
INFECTION FOR WOMEN
(57) lzgudrojums attiecas uz medicinu, konkréti, uz infekcijas
slimtbam un molekulari-genétiskiem pétijumiem, to var izmantot, lai
prognozétu HIV inficéSanas riska iespéju sievietém. Izgudrojuma
mérkis tiek sasniegts tadéjadi, ka par molekulari-genétiskiem mar-
kieriem izmanto mutacijas, k& 12 atseviSku nukleotidu struktiras
izmainas seSu citokinu génu polimorfisma un atbilstoSus génu
specifiskos praimerus.

16235 A
27.10.2015

The invention relates to medicine, exactly to infectious diseases
and molecular genetic investigations, it can be used to prognosticate
the possible risk of HIV infection in woman. The aim is achieved
due to the detection of 12 single nucleotide polymorphisms muta-
tions in the structure of six genes of cytokines using the appropriate
gene-specific primers.

H sekcija

(51) HO04J14/02 (11) 15236 A
(21) P-16-108 (22) 23.12.2016
(41) 20.05.2017
(71) RIGAS TEHNISKA UNIVERSITATE, Kalku iela 1, Riga,
LV-1658, LV
(72) Sandis SPOLITIS (LV),
Vjaceslavs BOBROVS (LV),
Girts IVANOVS (LV),
Anita ALSEVSKA (LV),
Lilita GEGERE (LV)
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(54) DISPERSIJAS KOMPENSETA SPEKTRALI SAGRIEZTA
VILNGARUMDALES BLIVETA OPTISKA SAKARU SIS-
TEMA
DISPERSION COMPENSATED SPECTRUM SLICED
WAVELENGHT DIVISION MULTIPLEXED OPTICAL COM-
MUNICATION SYSTEM
(57) lzgudrojums ir saistits ar telekomunikaciju nozari, konkreéti
ar spektrali sagrieztam vilngarumdales blivétam pasivam optiskam
sistémam (SS-WDM PON). Izgudrojums ir dispersijas kompenséta
spektrali sagriezta vilngarumdales blivéta optiska sakaru sistéma,
kuru var pilniba integrét jau eksistéjoSos optiskajos piekluves tik-
los, tada veida sniedzot iespéju palielinat parraides attalumu starp
pakalpojumu sniedz&ju un klientiem un lejupplismas datu parrai-
des atrumu kanala, izmantojot vienu kopéju platjoslas troksSnveida
pastiprinatas spontanas emisijas (ASE) gaismas avotu. Sistéma
ietver platjoslas trokSnveida ASE gaismas avotu (1) ar [idzenu
izejas optiska signala frekvencu raksturlikni, kas ir veidots uz kas-
kadeé slégtas erbija legétas Skiedras optisko pastiprinataju (EDFA)
struktdras, sakartotu vilnvadu rezgi (AWG) (2), kas veic ASE sig-
nala spektra sagriesanu, elektriska signala generatoru (3), koda
formétaju (4), pusvaditaju optisko pastiprinataju (5), optiska signala
aréjo elektro-absorbcijas modulatoru (EAM) (6), optiska signala
apvienotaju péc jaudas (7), dispersijas kompensacijas moduli (8),
standarta vienmodas optisko Skiedru (9), optisko signalu sadalitaju
péc vilnu garuma (10), pusvaditaja PIN fotodiodi (11), elektrisko
zemfrekvendu filtru (12), elektrisko augstfrekven€u osciloskopu ar
bitu kludas attiecibas (BER) novértésanas funkciju (13).

Invention is related to the telecommunications field, more spe-
cific to the sector of spectrum sliced passive optical wavelength
division multiplexed access systems (SS-WDM PON). Invention is
dispersion compensated spectrum sliced wavelength division multi-
plexed optical communication system, which can be fully integrated
in the existing optical access networks, allowing to increase the
transmission distance between service provider and customers
and downstream data transmission speed per channel, by using
broadband noise-type amplified spontaneous emission (ASE) light
source. The system comprises a broadband noise-like ASE light
source (1) with smooth optical output signal frequency response,
which is created on the structure of a cascaded erbium doped fiber
amplifiers (EDFA), an arrayed waveguide grating (AWG) (2) carrying
out the spectrum slicing of ASE signal, an electrical signal genera-
tor (3), a code shaper (4), a semiconductor optical amplifier (5), an
optical signal external electro-absorption modulator (EAM) (6), an
optical power coupler (7), a dispersion compensation module (8), a
standard single-mode optical fiber (9), an optical signal wavelength
splitter (10), a semiconductor PIN photodiode (11), an electrical
low-pass filter (12), an electrical high-frequency oscilloscope with
the bit error ratio (BER) assessment function (13).
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Izgudrojumu patentu publikacijas

(51) GO1N33/483 (11) 15192 B
C12M1/00
(21) P-16-12 (22)  04.03.2016

(45) 20.05.2017

(73) Vasilijs BANKOVSKIS, Bullu iela 33 k-1 — 3, Riga, LV-1055,
LV

(72) Vasilijs BANKOVSKIS (LV)

(54) IERICE DNS, RNS, OLBALTUMVIELU UN SUNU POPU-
LACIJU PARAMAGNETISKAI SEPARACIJA

(57) 1. lerice DNS, RNS, olbaltumvielu un $dnu populaciju
paramagnétiskai separacijai, kas sastav no pastaviga magnéta
un stativa atskiras ar to, ka stativs (2) izgatavots ka automatiska
vienkanala pipete ar dozatoru (4) un vienreizéju uzgali (3), kas
apvienots ar pastaviga magnéta pozicionéSanas mehanismu (5),
turklat pétamas vielas uzpildes perioda magnéts (1) novietots
augstak par uzgali (3), bet darba stavokllt magnéts (1) piespiests
uzgala (3) sanu sienai ar pozicionéSanas mehanisma (5) palidzibu.

2. lerice DNS, RNS, olbaltumvielu un $inu populaciju para-
magnétiskai separacijai saskana ar 1. pretenziju, atskiras ar to, ka
magnétam ir magnetizacija perpendikulari uzgala asij.

3. lerice DNS,RNS olbaltumvielu un $tnu populaciju para-
magnétiskai separacijai saskana ar 1. un 2. pretenziju, atskiras
ar to, ka magnéta turétajs izgatavots no nemagnétiska materiala.

4. lerice DNS, RNS olbaltumvielu un $inu populaciju para-
magnétiskai separacijai saskana ar 1. pretenziju, atskiras ar to, ka
stativs var bt izveidots ar astonu un divpadsmit kanalu automatisku
pipesu izmantoS$anu.

Augls L.

(51) B05B3/02 (11) 15198 B
B05B1/14
(21) P-17-05 (22)  23.01.2017

(45) 20.05.2017
(73) Valérijs MORSCAKOVS, Avotu iela 33-1, Riga, LV-1009, LV;
Zinaida MORSCAKOVA, Avotu iela 33-1, Riga, LV-1009, LV
(72) Valérijs MORSCAKOVS (LV),
Zinaida MORSCAKOVA (LV)
(54) UDENS PLUSMAS DAUDZKANALU SADALITAJIERICE
SAZAROTA UDENS IZSMIDZINASANAS TIKLA VEIDO-
SANAI UN SIS IERICES IZMANTOSANAS PANEMIENS
AUGU LAISTISANAI
(57) 1. Daudzkanalu Gdens plismas sadalitajierice (9), kas tiek
padota laistiSanas ierices vertikala cilindriska kanala garenvirziena,
raksturiga ar to, ka, lai veidotu gredzenveida daudzstriklu sprauslu
(t.i., sprauslu sisttmu Gdens izsmidzinaSanai Skérsvirziena, kas
ir perpendikulars Gdens pievades kanala asij), Gdens izsmidzina-
Sanas kanalu darbibas komutacija ir 1stenota ar metalkeramikas
plaksnu (turomak — MKP) vismaz viena para palidzibu, pie kam
Gdens padeves kanala ieejas atveres (5), kas ir izveidotas aug$€ja
rotacijas MKP (1), un izejas atveres (6) viena no daudzajiem tdens
izvades kanaliem ir savienotas sava starpa ar paligplaksnes (3)

kanala palidzibu caur blivéjoSo starpliku (4).

2. lerice saskana ar 1. pretenziju, kura ar aug$éjas rotacijas
MKP (1) palidzibu nodroSina sazarotu Gdens padevi péc kartas
no daudziem augu laistiSanas kanaliem, izslédzot nepiecieSamibu
katra kanala izmantot individualu ventili.

3. Panémiens sazarotas Gdens padeves organizéSanai, lai
aplaistitu augus rinkveida laukuma, izmantojot daudzkanalu ierici
saskana ar 1. pretenziju, kas satur sekojoSus etapus:

- Odens tiek padots apakséjas MKP (2) Gdens padeves kanala
ieejas atveré (5), tranzita iziet caur aug$€jas rotacijas MKP (1) cen-
tralo atveri un caur blivéjoSo starpliku (4) nonak paligplaksnes (3)
savienotajkanala (3), pie kam Gdens, iek|ustot savienotajkanala (7),
izdara spiedienu tikai uz paligplaksni (3), neietekmé&jot MKP (1 un 2)
savstarpéjas pievilk§8anas Iimeni, un tadéjadi nodrosina ierices
normalu darbu;

- talak ddens nonak viena no daudzajiem Gdens izvades ka-
naliem caur kanals|ateném (11) un Gdens izsmidzinatajiem (10).

4. Panémiens saskana ar 3. pretenziju, kas raksturigs ar
to, ka daudzkanalu ierices (9) Slitenés Gdens padeve tiek vadita
manuali vai ar elektriskas vadibas ierices (12) palidzibu.

(51) c€12mM1/107
C04B28/08
CO02F11/04

(21) P-15-92 (22)

(45) 20.05.2017

(73) RIGAS TEHNISKA UNIVERSITATE, Kalku iela 1, Riga,
LV-1658, LV

(72) Kristine RUGELE (LV),

Girts BUMANIS (LV),
Diana BAJARE (LV),
Linda MEZULE (LV),
Talis JUHNA (LV)

(54) TERMISKI APSTRADATS AR SARMU AKTIVIZETS
MATERIALS AR VIDES PH REGULEJOSAM SPEJAM
UN TA IZMANTOSANA NEPARTRAUKTAS DARBIBAS
BIOGAZES REAKTORA

(57) 1. Metode alternativai pH korigésanai biogazes reaktoros
ar termiski apstradatu sarmainu materialu, kas ieglts no aluminija
parstrades atkritumproduktiem, stikla parstrades atlikumiem, maliem,
aktivizacijas Skiduma un piedevam, kas atSkiras ar to, ka sarmaina
materiala ievadiSana reaktora notiek vienmérigi un pakapeniski,
nemot véra reali vidé nepiecieSamo sarma daudzumu.

2. Metode saskana ar 1. pretenziju, kas at3kiras ar to, ka
sarmainais materials péc ta sacietéSanas termiski tiek apstradats
200 hdz 400 °C temperatdra 1 Iidz 2 stundas.

3. Metode saskana ar 1. pretenziju, kas at3kiras ar to, ka
sarms biogazes iegusanas reaktora tiek izskalots no sarmaina
materiala ar digestata palidzibu un sarma izdaliSanas spéja tiek
raksturota ar materiala buferkapacitates spéju Skidra vide.

4. Metode saskana ar 1. pretenziju, kas at3kiras ar to, ka
sarmaina materiala struktdra tiek modificéta ar polimérmateriala
Skiedram, kuras péc termiskas apstrades procesa sadalas, veido-
jot kanalus, kas savieno poras un veicina intensivaku sarmaino
savienojumu izdaliS8anos no materiala dzilakajiem slaniem, ka art
paatrina piensaimniecibas atkritumu (slkalu) anaerobas parstrades
efektivitati.

5.  Termiski apstradats sarmu aktivizéts materials ar vides pH
reguléjosam spéjam metodes TstenoSanai, saskana ar jebkuru no

(11) 15202 B

26.08.2015
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1. 'dz 4. pretenziju, turklat materials ir iegats, izmantojot sarmu
aktivizéSanas tehnologiju, aktivizéjot kalcinétus (700-800 °C) maz-
karbonata illita malus, pie kam:

- izmantoto malu Kimiskais sastavs ir sekojoss: Al,O, —
10-16 masas %, SiO, — 65-85,8 masas %, CaO — 0-10 masas %,
TiO, — 0-10 masas %, MgO - 0-15 masas %, Fe203 — 3-15 ma-
sas %, Na,0 — 0-5 masas %, K,O — 0-5 masas %;

- aktivizacijas Skiduma silicija modulis (Ms) ir no 1,4 lidz 2,0; par
poru veidojoso reagentu ir izmantoti aluminija parstrades atkritumi,
kuru Kimiskais sastavs ir AL,O, — 50-70 masas %, SiO, — 5-15 ma-
sas %, CaO — 0-10 masas %, TiO, — 0-10 masas %, MgO -
0-15 masas %, Fe,O, — 0-10 masas %, Na,0 — 0-10 masas %,
K,O — 0-10 masas %;

- materialam ir pievienota stikla piedeva SiO, un Na,O satura
palielinaSanai sarmainaja materiala, pie tam pievienota stikla Ki-
miskais sastavs: Al,O, — 0-5 masas %, SiO, — 60-80 masas %,
Na,O — 15-25 masas %.

6. lekarta biogazes iegiSanai no sikalam (8. att.) ar panémie-
nu, kas definéts no 1. lidz 4. pretenzijai, ta Tsteno$anai izmantojot
5. pretenzija definéto sarmu aktivizéto materialu, pie kam iekarta
sastav no sekojoSam komponentém:

- sikalu padeves peristaltiska stkna 1, ar kura palidzibu sukalas
pa cauruli tiek ievaditas biogazes reaktora;

- slkalu uzkrasanas tvertnes 2, kura tiek ievaditas neapstradatas
sikalas ar augstu organiskas dalas saturu;

- biogazes reaktora 3 ar maisitaju un silditaju sikalu anaerobajai
parstradei, kura veidojas biogaze;

- diviem paraléliem filtriem 4 nepartrauktas darbibas nodrosina-
Sanai viena nomainas gadijuma, kas pildits ar sarmaino materialu
saskana ar 5. pretenziju;

- peristaltiska sdkna 5, kas nodroSina biogazes Skidruma re-
cirkulaciju caur ar sarmaino materialu pildito filtru;

- biogazes aizvades caurules 6, kam seko biogazes analizators;

- dinu periodiskas novadiSanas izvada 7.

(51) GO1R31/08  (11) 15207 B
HO2H7/26
(21) P-16-107 (22)  23.12.2016

(45) 20.05.2017

(73) RIGAS TEHNISKA UNIVERSITATE, Kalku iela 1, Riga,
LV-1658, LV

(72) Aleksandrs DOLGICERS (LV),
Ivars ZALITIS (LV),
Jevgenijs KOZADAJEVS (LV)

(54) AUGSTSPRIEGUMA ELEKTROPARVADES LINIJU VIEN-
FAZES ISSLEGUMU ATRASANAS VIETAS NOTEIKSA-
NAS PANEMIENS

(57) 1. Augstsprieguma elektroparvades liniju vienfazes Tsslé-
gumu atraSanas vietas noteikS8anas panémiens, saskana ar kuru,
izdarot mérijumus, iegist visu fazu stravu un spriegumu momen-
tanos signalus, kuri tiek parveidoti ciparu forma ar analogciparu
parveidotajiem un kurus péc apstrades ar nejausu trokSnu ortogonalo
un simetrisko komponenS$u filtriem izmanto vienfazes 1ssléguma
esamibas kritériju para parbaudei, balstoties uz nullsecibas stravam,

kas atSkiras ar to, ka, atseviski tiek uznemti slodzes rezima un,
izpildoties vienfazes 1ssléguma esamibas kritériju parim, issléguma
rezima mérijumi vienlaicigi kontroléjamaja linija un vél viena no
tas pasas apakS$stacijas atejosa Iija, un iegitie mérijjumu rezultati
tiek izmantoti slodzes modela un péc tam arT Tssleguma modela
nezinamo parametru, kuri satur nosakamo Tssléguma attalumu un
parejas pretestibu, identifikacijai un nepiecieSama optimizacijas
procesa realizacijai, kur§ veic modela reZzima noteikSanu péc
nezinamo parametru vértibu generéSanas, I1dz identificéSanas
process dod modela izejas stravu un spriegumu minimalu atskiribu
no izméritajiem signaliem.

2. Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kas atSkiras ar to,
ka no slodzes rezima identificétajiem parametriem tiek noteikti
generatoru EDS, kurus padod Tssléguma modeli, pirms uzsak
Tssléguma reZima modela nezinamo parametru identificéSanu.
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(51) HO1L21/00  (11) 15214 B
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C01G19/00
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(21) P-16-96 (22)  09.12.2016

(45) 20.05.2017

(73) RIGAS TEHNISKA UNIVERSITATE, Kalku iela 1, Riga,
LV-1658, LV

(72) Liga GRASE (LV),
Artars MEDVIDS (LV),
Pavels ONUFRIJEVS (LV)

(54) FAZU PAREJU IEROSINASANAS PANEMIENS ALVAS
SULFIDOS

(67) 1. Fazu pareju inducéSanas panémiens alvas sulfidos,
kurs ietver fazu pareju inducésanu kristaliska SnS, parauga virsma,
to apstradajot termiski, kas atSkirigs ar to, ka, kristaliska SnS,
parauga virsmu apstaro ar lazera starojumu un SnS, virsmas slant
izveido SnS ar slana biezumu, vienadu ar vai mazaku par 5 ym,
pie kam SnS, absorbcijas koeficients ir ne mazaks par 10* cm”
un ne lielaks par 10° cm™, lazera starojuma intensitate ir no 7 Iidz
12 MW/cm? un impulsa garums 1 Iidz 10 ns.

2. Fazu pareju inducéSanas panémiens alvas sulfidos, kurs
ietver fazu pareju inducésanu kristaliska SnS parauga virsma, to
apstradajot termiski, kas atSkirigs ar to, ka, kristaliska SnS parauga
virsmu apstaro ar lazera starojumu un SnS virsmas slani izveido
alvas metalisko fazi ar slana biezumu, vienadu ar vai mazaku
par 5 ym, pie kam SnS absorbcijas koeficients ir ne mazaks par
10% cm™ un ne lielaks par 10° cm™, lazera starojuma intensitate ir
12 Iidz15 MW/cm? un impulsa garums 1 Ilidz 10 ns,

1. 2im. =]

Lazera starojums Lazera starojums
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(54) GENERATORA ASINHRONA REZIMA VADIBAS PANE-
MIENS

(57) 1. Augstsprieguma elektrisko tiklu asinhrona rezima
vadibas panémiens, kas ietver divu generatoru spriegumu un
stravu kontroli, generatoru spriegumu lenku starpibas kontroli,
generatoru aktivo jaudu kontroli, palaiSanas nosacijumu kontroli,
pilnas (paatrino$as un bremzésanas) generatora energijas A(5(¢)
aprékinaSanas bloku,

kas atSkiras ar to, ka papildus tiek izskaitlota generatora rotora
pagrieziena bremzé3anas energija B(J(t), kas var paradities elek-
triska tikla normala rezima atjauno$anas gadijuma, bet IEmums par
energosistémas daliSanu tiek pienemts, izpildoties nosacijumam
A(6(¢) +B(6(¢) <0.
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(86) PCT/EP2002/001974 25.02.2002

(87) WO 2002/068377 06.09.2002

(73) Dompé farmaceutici s.p.a., Via S. Martino Della Battaglia 12,
20122 Milano, IT

(72) ALLEGRETTI, Marcello, IT
BERTINI, Riccardo, IT
BERDINI, Valerio, IT
BIZZARRI, Cinzia, IT
CESTA, Maria, Candida, IT
DI CIOCCIO, Vito, IT
CASELLI, Gianfranco, IT
COLOTTA, Francesco, IT
GANDOLFI, Carmelo, IT

(74) Pistolesi, Roberto, et al, Dragotti & Associati Srl, Via Nino
Bixio, 7, 20129 Milano, IT
Inara SMIDEBERGA, Agentdra INTELS, a/k 30, Riga,
LV-1083, LV

(54) (R)-2-ARILPROPIONSKABJU OMEGA-AMINOALKIL-
AMIDI KA POLIMORFONUKLEARO UN MONO-
NUKLEARO SUNU HEMOTAKSES INHIBITORI
OMEGA-AMINOALKYLAMIDES OF (R)-2-ARYL-PROPI-
ONIC ACIDS AS INHIBITORS OF THE CHEMOTAXIS
OF POLYMORPHONUCLEATE AND MONONUCLEATE

(11) 1366018

(22) 25.02.2002

(32) 27.02.2001 (33) IT

CELLS
(57) 1. Savienojums ar formulu (l):
CH, R R
/1
A N—X—N\
“(R) R 0
O

vai 8T savienojuma farmaceitiski pienemami sali,
turklat Ar ir izvéléts no grupas, kas sastav no:
4-izobutilfenilgrupas, 2-(2,6-dihlorfenilamino)fenilgrupas, 3-izo-
propilfenilgrupas, 3-pent-3-ilfenilgrupas, 3-fenoksifenilgrupas,
3-benzoilfenilgrupas, 3-acetilfenilgrupas, 3-[CH,-CH(OH)]fenilgrupas,
3-[C;H,-CH(OH)]fenilgrupas un 3(a-metilbenzil)fenilgrupas,
R ir H atoms,
X apzimé:
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linearu vai sazarotu (C,-C,)alkiléngrupu, neobligati aizvietotu pie
C, ar -CO,R, grupu vai ar CONHR, grupu, kur R4 apzimé aden-
raza atomu, linearu vai sazarotu (C,-Cy)alkilgrupu vai OR, grupu,
kur R, apzimé H atomu, linearu vai sazarotu (C,-C;)alkilgrupu vai
linearu vai sazarotu (C,-C;)alkenilgrupu;

(CH,).-B-(CH,), grupu, kur B ir CONH grupa vai skabekla atoms,
m ir vesels skaitlis no 1 I1dz 3 un n ir vesels skaitlis no 2 Iidz 3;
vai X kopa ar omega-aminogrupas N atomu un ar R1 veido slapekli
saturosu cikloalifatisku gredzenu, kas izvéléts no 1-metilpiperidin-
4-ilgrupas un 1,5-tropan-3-ilgrupas;

R, un R, ir neatkarigi izvéléti no grupas, kas sastav no Gdenraza
atoma, linearas vai sazarotas (C,-C)alkilgrupas, hidroksi-(C,-C,)alkil-
grupas;

vai R, un R, kopa ar N atomu, pie kura tie ir saistiti, veido slapekli
saturoSu 3- Iidz 7-loceklu heterociklisku gredzenu ar formulu (l1):

—N e (CHz)p A

\ /) an,

kur p ir vesels skaitlis no 0 Idz 3, Y apzimé vienkarsu saiti,

CH, grupu, O, S atomu vai N-R_ grupu, kur R ir H atoms vai

(C,-C,)alkilgrupa,

vai R, ir, ka definéts ieprieks, R, apzimé grupu ar formulu (lll):
NR

a

()

NHR,

kur R, ir H atoms un R, ir Gdenraza atoms, hidroksilgrupa,
(C,-C,)alkilgrupa vai NR R, grupa, kur R, un R neatkarigi viens
no otra ir H atoms, (C,-C,)alkilgrupa, vai ari R, un R, kopa ar
slapekla atomu, pie kura tie ir saistiti, veido 5- [1dz 7-loceklu
heterociklisku gredzenu;

vai minétais savienojums ir izvéléts no (R)-2-(3-izobutil)fenil-N-[3-
(dimetilamino)propil]propionamida un (R),(R',S")-2-[3-(alfa-hidroksi-
alfa-metilbenzil)fenil]-N-(3-dimetilaminopropil)propionamida izman-
toSanai par medikamentu slimibu, kas saistitas ar Cba-izraisitu
polimorfonuklearo leikocttu un monocttu hemotaksi un izvélétas no
grupas, kas sastav no psoriazes, pemfiga un pemfigoida, reimatoida
artrita, hroniska zarnu iekaisuma patologijam, akdta respiratora
distresa sindroma, idiopatiskas fibrozes, cistiskas fibrozes, hroniskas
obstruktivas plausu slimibas un glomerulonefrita, arstéSanai, ka art
iSémijas un reperfuzijas izraisttu bojajumu profilaksei un arstésanai.

(51) CO7D 493/042006.01
CO07D 307/20(2006.0"
CO7H 15/04(2006.01)

(21) 05729507.3

(43) 20.12.2006

(45) 18.05.2016

(11) 1732931

(22) 31.03.2005

(31) 04101336 (32) 31.03.2004 (33) EP
(86) PCT/EP2005/051452 31.03.2005
(87) WO 2005/095410 13.10.2005

(73) Janssen Sciences Ireland UC, Eastgate Village, Eastgate,
Little Island, County Cork, IE

(72) QUAEDFLIEG, Peter, Jan, Leonard, Mario, NL
KESTELEYN, Bart, Rudolf, Romanie, BE
VIJN, Robert, Jan, NL
LIEBREGTS, Constantinus, Simon, Maria, NL
KOOISTRA, Jacob, Hermanus, Matheus, Hero, NL
LOMMEN, Franciscus, Alphons, Marie, NL

(74) Daelemans, Frank F.R., et al, J&J Patent Law Department,
Turnhoutseweg 30, 2340 Beerse, BE
Aleksandrs SMIRNOVS, Patentu agentira A.SMIRNOV &
Co., Alises iela 10-69, Riga, LV-1046, LV

(54) (3R,3aS,6aR)-HEKSAHIDROFURO[2,3-b]JFURAN-3-OLA
IEGUSANAS PANEMIENI
METHODS FOR THE PREPARATION OF (3R,3aS,6aR)-
HEXAHYDRO-FUROI[2,3-b]JFURAN-3-OL

(57) 1. Panémiens (3R,3aS,6aR)-heksahidrofuro[2,3-b]furan-

3-ola, kura struktdra ir ar formulu (6):
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(6) :

sintézei, kas ietver $adas stadijas:
a) starpprodukta ar formulu (3):

OP,

P.O '
\/y\COO&

ON
&)

apstradasanu ar bazi un péc tam ar skabi metanola klatbdtné;
turklat:

P' un P? katrs neatkarigi apzimé tdenraza atomu, hidroksilgrupas
aizsarggrupu vai kopa var veidot vicinala diola aizsarggrupu;

R" ir alkilgrupa, arilgrupa vai aralkilgrupa;
rezultata iegistot starpproduktus ar formulu (4):

“)

b)  starpprodukta ar formulu B-(4) epimerizéSanu ar skabi,
iegustot starpproduktu ar formulu a-(4):

c) kristalizéSanu ar skidinataju-starpproduktu ar formulu a-(4):

a-(4) ;un

d) starpprodukta ar formulu a-(4) reducéSanu ar piemérotu
reducétaju un intramolekularas ciklizésanas reakcijas veiksanu, lai
iegutu savienojumu ar formulu (6).

14. Panémiens savienojuma ar formulu B-(4) parvérSanai sa-
vienojuma ar formulu a-(4), kas ietver epimerizaciju ar skabi:

A

0~ 'OMe 0~ “OMe
B-(4) 0-(4)

17. Starpproduks ar formulu a-(4).
18. Starpproduks ar formulu B-(4).

(51) CO7H 19/062°%.0"
CO7H 19/102006.0%)
AG61K 31/70682006:01)
AG61P 31/14(2006.07)

(21) 13152340.9

(43) 19.06.2013

(45) 29.06.2016

(31) 474368 P (32) 30.05.2003

(62) EP04775900.6 / EP1633766

(73) Gilead Pharmasset LLC, c/o Gilead Sciences, Inc.,
333 Lakeside Drive, Foster City, CA 94404, US

(72) CLARK, Jeremy, US

(74) Wallace, Sheila Jane, et al, Marks & Clerk LLP, 90 Long Acre,
London WC2E 9RA, GB
Lacija KUZJUKEVICA, Agentira PETERSONA PATENTS,
a/k 61, Riga, LV-1010, LV

(54) MODIFICETI FLUORETI NUKLEOZIDU ANALOGI
MODIFIED FLUORINATED NUCLEOSIDE ANALOGUES

(11) 2604620

(22) 21.04.2004

(33) US

(57) 1. (2'R)-2'-dezoksi-2'-fluor-2'-C-metilnukleozids (B-D vai
B-L) vai ta farmaceitiski pienemams sals ar struktdrformulu:
R'0
baze
X
CHs
OR” F :

kura baze ir pirimidina baze, kas attélota ar §adu formulu:

Rq
Ra
]
N/I\o
e

X ir O,
R" un R’ ir neatkarigi H, monofosfatgrupa, difosfatgrupa vai tri-
fosfatgrupa,
R®ir H un

R* ir NH, vai OH.

7. Farmaceitiska kompozicija, kas satur nukleozidu saskana
ar jebkuru no 1. lldz 6. pretenzijai vai ta farmaceitiski pienemamu
sali un farmaceitiski pienemamu nesgju.
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Latvija apstiprinato Eiropas patentu
publikacijas
(Publikacijas saskana ar 2007. gada 15. februara Patentu likuma
71. panta piekto dalu)

Publikacijas sakartotas Eiropas patentu numuru kartiba.

(51) C12N 15/11301009
A61K 31/713(200509
CO7H 21/0212006.0
AG61P 13/1262006.01)
AG1P 17/1402006.0)
AG61P 25/00120%6.9)
AG61P 27/1612006.0)

(21) 05788492.6

(43) 27.06.2007

(45) 07.09.2016

(1) 1799269

(22) 27.09.2005

(31) 613991 P (32) 28.09.2004 (33) US
658196 P 02.03.2005 us
703020 P 26.07.2005 us

(86) PCT/IL2005/001035 27.09.2005

(87) WO02006/035434 06.04.2006

(73) Quark Pharmaceuticals, Inc., 6501 Dumbarton Circle,
Fremont, California 94555, US

(72) FEINSTEIN, Elena, IL
ZURR, Daniel, IL
EHRLICH, Shai, US

(74) Almond-Martin, Carol, et al, Ernest Gutmann - Yves
Plasseraud S.A.S., 3, rue Auber, 75009 Paris, FR
Svetlana MAKEJEVA, SIA Intelektuala Tpasuma juridiska
firma LATISS, Stabu iela 44-21, Riga, LV-1011, LV

(54) OLIGORIBONUKLEOTIDI UN METODES TO IZMANTO-
SANAI ALOPECIJAS, AKUTAS NIERU MAZSPEJAS UN
CITU SLIMIBU ARSTESANAI
OLIGORIBONUCLEOTIDES AND METHODS OF USE
THEREOF FOR TREATMENT OF ALOPECIA, ACUTE
RENAL FAILURE AND OTHER DISEASES

(57) 1. Divpavedienu siRNS savienojums ar struktdru:

5’ ugaagggugaaauauucuc - Z 3’ (antisensa pavediens
SEQ ID NO: 48),

3’ Z'-acuucccacuuuauaagag (sensa pavediens SEQ ID NO: 25),

turklat katrs a, ¢, u un g ir ribonukleotids, un katrs secigais ribo-
nukleotids ir savienots ar nakamo ribonukleotidu ar kovalento
saiti, un

turklat katrs no Z un Z’ var bat vai nebdt, bet, ja ir, ir dTdT un ir
kovalenti pievienots ta pavediena, kura tas ir, 3’' gala, un

turklat katrs otrais ribonukleotids gan antisensa pavediena, gan
sensa pavediena ir modificéts ta cukura atlikuma ta, ka 2’-O-metil-
grupa un 2’-O-metilcukura modificétie ribonukleotidi ir antisensa
pavediena 5 gala un 3’ gald un nemodificétie ribonukleotidi ir
sensa pavediena 5’ galad un 3'gala.

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, turklat kovalenta
saite ir fosfodiestera saite.

3.  Savienojums saskana ar 1. vai 2. pretenziju, turklat abi
Z un Z' nav klatesosi.

4.  Savienojums saskana ar 1., 2. vai 3. pretenziju, turklat
ribonukleotidi 3’ gala un ribonukleotidi 5' gala antisensa pavediena
un sensa pavediena nav fosforiléti.

5. Savienojums saskana ar 1., 2. vai 3. pretenziju, turklat
ribonukleotidi antisensa pavediena 3’ gala un ribonukleotidi sensa
pavediena 3’ gala ir fosforiléti.

6.  Farmaceitiska kompozicija, kas satur savienojumu saskana
ar jebkuru no 1. Iidz 5. pretenzijai daudzuma, kas efektivs, lai
mazinatu cilvéka p53 géna ekspresiju, un neséju.

7. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 5. pretenzijai
izmanto$anai terapija.

8.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 5. pretenzijai
izmantoSanai akdtas nieru mazspéjas arsté$ana vai profilaksé.
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9.  Savienojums izmantoSanai saskana ar 8. pretenziju, turklat
akdta nieru mazspéja seko apjomigai sirds operacijai vai asinsvadu
operacijai.

10. Savienojums izmanto$anai saskana ar 9. pretenziju, turklat
akdta nieru mazspéja seko apjomigai sirds operacijai.

11. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 5. pretenzijai
izmantoSanai alopécijas arstésana.

12. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 5. pretenzijai
izmantoSanai transplantata audu izdzivoSanas uzlaboSanai péc
transplantacijas.

13. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 5. pretenzijai
izmantoSanai iSémiskas akltas nieru mazspéjas profilaksé pacien-
tam ar nieres transplantatu.

14. Savienojums izmantoSanai saskana ar jebkuru no 8. lidz
13. pretenzijai, turklat minétais savienojums jaievada sistémiski.

15. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 5. pretenzijai
izmantoSanai smadzenu bojajuma un muguras smadzenu bojajuma
arstésana.

16. Savienojums izmantoSanai saskana ar 15. pretenziju, turklat
smadzenu bojajums ir epilepsijas Iekme.

17. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 5. pretenzijai
izmantoSanai cisplatina inducéta kurluma arstésana.

18. Savienojums izmantoSanai saskana ar 11. vai 17. pretenziju,
turklat minétais savienojums jaievada vietéji.

19. Savienojums izmanto$anai saskana ar 8. pretenziju, turklat
akdta nieru mazspéja ir iSémijas-reperfizjas inducéta akdta nieru
mazspéja.

20. Savienojums izmantoSanai saskana ar 8. pretenziju, turklat
akdta nieru mazspéja ir ar sepsi asociéta akita nieru mazspéja.

21. Savienojums izmantoSanai saskana ar 8. pretenziju, turklat
akita nieru mazspéja ir toksiska akdta nieru mazspéja arstéSanas
ar Kimijterapiju dél.

(51) A01P 13/00200509
AO1TN 47/2802006.01)
AO1N 47/3612006.07
AO1N 47/3812006.07
AO1N 25/3012006.07

(21) 06777111.3

(43) 04.06.2008

(45) 29.06.2016

(31) 05019531

(11) 1926378

(22) 29.08.2006

(32) 08.09.2005
(86) PCT/EP2006/008447 29.08.2006
(87) W02007/028529 15.03.2007
(73) Bayer Intellectual Property GmbH, Alfred-Nobel-Strasse 10,
40789 Monheim am Rhein, DE
(72) SCHNABEL, Gerhard, DE
KRAUSE, Hans-Peter, DE
GROHS, Ralph, DE
(74) BIP Patents, c/o Bayer Intellectual Property GmbH, Alfred-
Nobel-Stralte 10, 40789 Monheim am Rhein, DE
Aleksandrs SMIRNOVS, Patentu agentira A.SMIRNOV &
Co., Alises iela 10-69, Riga, LV-1046, LV
(54) UZGLABASANAI STABILAS SULFONAMIDU KOMPOZI-

(33) EP

CIJAS
STORAGE-STABLE FORMULATIONS OF SULFON-
AMIDES

(57) 1. Cieta, GdenT dispergéjama kompozicija, kas satur:

(@) ka komponentu (a) propoksikarbazon-metilu vai ta natrija
sali, amidosulfuron-metilu vai ta natrija sali un jodosulfuron-metilu
vai ta natrija sali;

(b) vienu vai vairakas neséjvielas;

(c) vienu vai vairakas slapinosas vielas, kas izvélétas no grupas,
kas sastav no alkiletiem naftalinsulfonskabju un dioktilsulfodzintar-
skabes saliem.

2.  Cieta, adent dispergéjama kompozicija saskana ar 1. pre-
tenziju, kas k& komponentu (b) satur neséjvielas, kas izvélétas
no grupas, kas sastav no dabiskajiem tektosilikdtiem un kalcija
karbonata tipa savienojumiem.

3. Cieta, GdenT dispergéjama kompozicija saskana ar 1. vai
2. pretenziju, kas k& komponentu (d) papildus satur plasi lietotas
papildu paligvielas un piedevas.
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4.  Cieta, dent dispergéjama kompozicija saskana ar 3. preten-
ziju, kas ka komponentu (d) satur plasi lietotas papildu paligvielas
un piedevas, kas izvélétas no grupas, kas sastav no dispergentiem,
dezintegrantiem, putu slapétajiem un saistvielam.

5.  Cieta, tdenT disperg&jama kompozicija saskana ar jebkuru
no 1. [idz 4. pretenzijai, kas ka komponentu (e) papildus satur
vienu vai vairakas aizsargvielas.

6. Cieta, adent dispergéjama kompozicija saskana ar 5. pre-
tenziju, kas ka komponentu (e) satur aizsargvielas, kas izvélétas
no grupas, kas sastav no mefenpir-dietila, izoksadifén-etila,
4-ciklopropilaminokarbonil-N-(2-metoksibenzoil)benzolsulfonamida,
4-izopropilaminokarbonil-N-(2-metoksibenzoil)benzolsulfonamida.

7.  Cieta, Uden disperg&jama kompozicija saskana ar 5. vai
6. pretenziju, kas, ja nepiecieSams, papildus aizsargvielai satur
no aromatiskiem un alifatiskiem ogladenraziem.

8.  Cieta, tdenT disperg&jama kompozicija saskana ar jebkuru
no 5. Iidz 7. pretenzijai, kas, ja nepiecieSams, papildus aizsargvielai
satur emulgatorus (komponents (e-2)), kas izvéléti no grupas, kas
sastav no alkilétu aromatisku sulfonskabju saliem ar alkilétiem
etilen- un propilénoksida kopolimériem.

9. Cieta, tdenT disperg&jama kompozicija saskana ar jebkuru
no 5. Iidz 8. pretenzijai, kas, ja nepiecieSams, papildus aizsargvielai
satur piemérotas neséjvielas (komponents (e-3)), kas izvélétas no
grupas, kas sastav no kalcija silikatiem un izgulsnétas silicijskabes.

10. Panémiens cietas, tdenT dispergéjamas kompozicijas
saskana ar jebkuru no 1. lldz 9. pretenzijai iegt$anai, kas ietver
atsevisko komponentu kombinéSanu attiecigas iegiSanai nepiecie-
Samas attiecibas.

11.  Panémiens kaitigu augu apkaroSanai, kas ietver kaitigo
augu, augu dalu, augu séklu un/vai augSanas vietas apstradi ar
cietas, GdenT dispergéjamas kompozicijas saskana ar jebkuru no
1. lidz 9. pretenzijai efektivu daudzumu.

12. Cietas, GdenT dispergéjamas kompozicijas saskana ar jeb-
kuru no 1. Iidz 9. pretenzijai izmantoSana kaitigo augu apkaroSanai.

13. Cietas, tdenT dispergéjamas kompozicijas saskana ar
jebkuru no 1. lidz 9. pretenzijai izmantoSana herbicida lidzekla
iegusanai.

14. Herbicids Iidzeklis, kas satur cietu, GdenT dispergéjamu
kompoziciju saskana ar jebkuru no 1. [ldz 9. pretenzijai.

15. Panémiens kaitigo augu apkaroSanai, kas ietver kaitigo
augu, augu dalu, augu séklu un/vai augSanas vietas apstradi ar
herbicida Iidzek|a saskana ar 14. pretenziju efektivu daudzumu.

16. Herbicida Iidzekla saskana ar 14. pretenziju izmantoSana
kaitigo augu apkarosanai.

(51) C12N 5/0783201009
C12N 5/0775(01009

(21) 06777197.2

(43) 04.06.2008

(45) 08.06.2016

(31) 05077186

(1) 1926813

(22) 22.09.2006

(32) 23.09.2005
(86) PCT/EP2006/009244 22.09.2006
(87) W02007/039150 12.04.2007
(73) TiGenix, S.A.U., Parque Tecnolégico de Madrid, C/ Marconi, 1,
28760 Tres Cantos (Madrid), ES
CONSEJO SUPERIOR DE INVESTIGACIONES
CIENTIFICAS, C/ Serrano 117, 28006 Madrid, ES

(72) BUSCHER, Dirk, ES
GONZALEZ DE LA PENA, Manuel Angel, ES
DELGADO MORA, Mario, ES

(74) Arias Sanz, Juan, ABG Patentes, S.L., Avenida de
Burgos 16D, Edificio Euromor, 28036 Madrid, ES
Lacija KUZJUKEVICA, Agentira PETERSONA PATENTS,
a/k 61, Riga, LV-1010, LV

(54) SUNU POPULACIJAS AR IMUNREGULATORA AKTIVI-
TATI, METODE IZDALISANAI UN PIELIETOJUMI
CELL POPULATIONS HAVING IMMUNOREGULATORY
ACTIVITY, METHOD FOR ISOLATION AND USES

(57) 1. lzdalitas taukaudu Sunu populacijas, raksturigas ar to,

ka minétas populacijas Slnas
a) neekspresé vismaz vienu antigénu prezentgjo$am $iinam (APS)

(33) EP

specifisku markieri, turklat APS specifiskais markieris ir CD11b,
CD11c, CD14, CD45 vai HLAII,

b) konstitutivi neekspresé indolamina 2,3-dioksigenazi (IDO),

c) ekspresé IDO, stimulgjot ar interferonu-gamma (IFN-y), un
d) izrada spéju diferencéties par vismaz divam $anu Iinijam,
izmantosana regulatoro T SGnu iegdSanai vai radiSanai in vitro.

2.  Metode T-reg Sunu populacijas izdaliSanai, kas ietver:

(a) izdaltas taukaudu Stnu populacijas paklau$sanu kontaktam ar
periféro asinu leikocitiem, turklat minétas Sanu populacijas Stnas
a) neekspresé vismaz vienu antigénu prezentgjosam $iinam (APS)
specifisku markieri, turklat APS specifiskais markieris ir CD11b,
CD11c, CD14, CD45 vai HLAII,

b) konstitutivi neekspresé indolamina 2,3-dioksigenazi (IDO),

c) ekspresé IDO, stimulgjot ar interferonu-gamma (IFN-y), un

d) izrada spéju diferencéties par vismaz divam $anu linijam,

un

(b) T-reg Sidnu populacijas atlasiSanu.

3.  lzdalita taukaudu $tnu populacija, kas raksturiga ar to, ka

minétas $tnu populacijas Stnas
a) neekspresé vismaz vienu antigénu prezentgjo$am $iinam (APS)
specifisku markieri, turklat APS specifiskais markieris ir CD11b,
CD11c, CD14, CD45 vai HLAII,
b) konstitutivi neekspresé indolamina 2,3-dioksigenazi (IDO),
c) ekspresé IDO, stimulgjot ar interferonu-gamma (IFN-y), un
d) izrada spéju diferencéties par vismaz divam $anu Iinijam,
lietoSanai par medikamentu.

4. |zdalita taukaudu $Gnu populacija, kas raksturiga ar to, ka
minétas $tnu populacijas Stnas
a) neekspresé vismaz vienu antigénu prezentgjo$am $iinam (APS)
specifisku markieri, turklat APS specifiskais markieris ir CD11b,
CD11c, CD14, CD45 vai HLAII,

b) konstitutivi neekspresé indolamina 2,3-dioksigenazi (IDO),

c) ekspresé IDO, stimulgjot ar interferonu-gamma (IFN-y), un
d) izrada spéju diferencéties par vismaz divam $anu Iinijam,
lietoSanai viena vai vairaku ar autoimnam slimibam, iekaisuma
slimibam vai parstaditu organu un audu atgrasanu saistitu simptomu
profilaksé, arstésana vai atviegloSana.

5. lzdaltto Stnu populacija lietoSanai saskana ar 4. pretenziju,
turklat minéta slimiba ir izvéléta no iekaisigas zarnu slimibas (1ZS)
un reimatorda artrita (RA).

6. Farmaceitiska kompozicija, kas satur izdalitu taukaudu
$unu populaciju, kas raksturiga ar to, ka minétas $tnu populacijas
Sunas
a) neekspresé vismaz vienu antigénu prezentgjo$am $iinam (APS)
specifisku markieri, turklat APS specifiskais markieris ir CD11b,
CD11c, CD14, CD45 vai HLAII,

b) konstitutivi neekspresé indolamina 2,3-dioksigenazi (IDO),

c) ekspresé IDO, stimulgjot ar interferonu-gamma (IFN-y), un
d) izrada spéju diferencéties par vismaz divam $anu Iinijam,

un pienemamu farmaceitisku neséju, lietoSanai viena vai vairaku
ar autoiminam slimibam, iekaisuma slimibam vai parstaditu or-
ganu un audu atgri$anu saistitu simptomu profilaksé, arstéSana
vai atvieglo$ana.

7. Komplekts, kas satur izdalitu taukaudu $dnu populaciju,
kas raksturiga ar to, ka minétas $tnu populacijas Stnas
a) neekspresé vismaz vienu antigénu prezentgjo$am $iinam (APS)
specifisku markieri, turklat APS specifiskais markieris ir CD11b,
CD11c, CD14, CD45 vai HLAII,

b) konstitutivi neekspresé indolamina 2,3-dioksigenazi (IDO),

c) ekspresé IDO, stimulgjot ar interferonu-gamma (IFN-y), un
d) izrada spéju diferencéties par vismaz divam $anu linijam,
lietoSanai viena vai vairaku ar autoiminam slimibam, iekaisuma
slimibam vai parstaditu organu un audu atgrasanu saistitu simptomu
profilaksé, arstésana vai atviegloSana.

8. lzdalitas taukaudu $Unu populacijas, kas raksturiga ar to,
ka minétas Stnu populacijas Stnas
a) neekspresé vismaz vienu antigénu prezentgjo$am $iinam (APS)
specifisku markieri, turklat APS specifiskais markieris ir CD11b,
CD11c, CD14, CD45 vai HLAII,

b) konstitutivi neekspresé indolamina 2,3-dioksigenazi (IDO),
c) ekspresé IDO, stimulgjot ar interferonu-gamma (IFN-y), un
d) izrada spéju diferencéties par vismaz divam $anu linijam,
izmantoSana medikamenta gatavoSanai viena vai vairaku ar
autoiminam slimibam, iekaisuma slimibam vai parstaditu organu
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un audu atgriSanu saistitu simptomu profilaksei, arstésanai vai
atvieglo$anai.

9. IzmantoSana saskana ar 1. pretenziju, metode saskana
ar 2. pretenziju, izdalito Snu populacija saskana ar 3. pretenziju,
izdaltto Stnu populacija lietoSanai saskana ar 4. vai 5. pretenziju,
farmaceitiska kompozicija lietoSanai saskana ar 6. pretenziju, kom-
plekts lietoSanai saskana ar 7. pretenziju vai izmantoSana saskana
ar 8. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka minéta Stnu populacija
ir negativa attieciba uz §adiem $tnu virsmas markieriem: CD11b,
CD11c, CD14, CD31, CD34, CD45, CD133 un HLAII.

10. IzmantoSana saskana ar 1. pretenziju, metode saskana
ar 2. pretenziju, izdalito Snu populacija saskana ar 3. pretenziju,
izdaltto $tnu populacija lietoSanai saskana ar 4. vai 5. pretenziju,
farmaceitiska kompozicija lietoSanai saskana ar 6. pretenziju, kom-
plekts lietoSanai saskana ar 7. pretenziju vai izmantoSana saskana
ar 8. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka minéta Stnu populacija ir
pozitiva attieciba uz vismaz vienu un labak uz visiem no $adiem
8anu virsmas markieriem: CD9, CD44, CD54, CD90 un CD105.

11. lzmantoSana saskana ar 1. pretenziju, metode saskana
ar 2. pretenziju, izdalito Snu populacija saskana ar 3. pretenziju,
izdaltto Stnu populacija lietoSanai saskana ar 4. vai 5. pretenziju,
farmaceitiska kompozicija lietoSanai saskana ar 6. pretenziju, kom-
plekts lietoSanai saskana ar 7. pretenziju vai izmanto$ana saskana
ar 8. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka minéta stnu populacija ir
pavairojama ex vivo.

12. IzmantoSana saskana ar 1. pretenziju, metode saskana
ar 2. pretenziju, izdalito Snu populacija saskana ar 3. pretenziju,
izdaltto $tnu populacija lietoSanai saskana ar 4. vai 5. pretenziju,
farmaceitiska kompozicija lietoSanai saskana ar 6. pretenziju, kom-
plekts lietoSanai saskana ar 7. pretenziju vai izmantoSana saskana
ar 8. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka minéta $tnu populacija
ekspresé vismaz vienu antigénisku polipeptidu.
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(72) SCHNABEL, Gerhard, DE
KRAUSE, Hans-Peter, DE
(74) BIP Patents, c/o Bayer Intellectual Property GmbH, Alfred-
Nobel-Stralte 10, 40789 Monheim am Rhein, DE
Aleksandrs SMIRNOVS, Patentu agentira A.SMIRNOV &
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(54) CIETA KOMPOZICIJA
SOLID FORMULATION
(57) 1. Panémiens kaitigo augu apkaroSanai, kura ar cietas
kompozicijas, kas satur:
a) propoksikarbazonu un/vai ta salus;
b) vienu vai vairakas virsmaktivas vielas; un
c) vismaz 2 masas % Udens,
efektivu daudzumu apstrada kaitigos augus, augu dalas, augu
s€klas, augu augSanas vietas.
2.  Cietas kompozicijas, kas satur:
a) propoksikarbazonu un/vai ta salus;
b) vienu vai vairakas virsmaktivas vielas; un
c) vismaz 2 masas % Udens,

izmantoSana kaitigo augu apkaro$anai.

3.  Cieta kompozicija, kas sastav no Gdent SkistoSam granulam
un kas satur:

a) propoksikarbazonu un/vai ta salus;

b) vienu vai vairakas virsmaktivas vielas; un

c) vismaz 2 masas % Udens,

un turklat granulas ir ar dalinu izméru d,; < 250 pm, d,; < 350 ym

un dg, < 450 um.

(33) EP

718

4.  Cieta kompozicija saskana ar 3. pretenziju, kas ka kom-
ponentu (a) satur propoksikarbazonu-natriju.

5. Cieta kompozicija saskana ar 3. vai 4. pretenziju, kas ka
komponentu (b) satur vienu vai vairakas virsmaktivas vielas, kas
izvélétas no grupas, kas sastav no dispergétajiem, emulgatoriem
un slapino$am vielam.

6. Cieta kompozicija saskana ar jebkuru no 3. Iidz 5. pre-
tenzijai, kas k& komponentu (c) satur no 2 Iidz 10 masas %
ddens.

7. Cieta kompozicija saskana ar jebkuru no 3. [idz 6. preten-
zijai, kas ka komponentu (d) satur vienu vai vairakas agrokimiski
aktivas vielas, kas nav komponents (a).

8.  Cieta kompozicija saskana ar jebkuru no 3. lidz 7. preten-
zijai, kas k& komponentu (e) satur vienu vai vairakas plasi lietotas
paligvielas un piedevas, kas nav komponents (b), vélams izvélétas
no grupas, kas sastav no saistvielam un neséjvielam.

9. Cietas kompozicijas saskana ar jebkuru no 3. idz 8. pre-
tenzijai izmantoSana herbicida Iidzekla iegusanai.

10. IzmantoSana saskana ar 9. pretenziju, kura herbicidais
[Tdzeklis ir suspensija, emulsija, suspoemulsija vai Skidums.

(51) B0O9C 1/062006.0")
F23G 7/14(2006.01)
(21) 06820460.1
(43) 01.10.2008
(45) 10.08.2016

(11) 1973676

(22) 08.12.2006

(31) 0525193 (32) 10.12.2005 (33) GB
(86) PCT/GB2006/004591 08.12.2006
(87) W02007/066125 14.06.2007

(73) The University Court of the University of, Edinburgh,
1-7 Roxburgh Street, Edinburgh EH8 9TA, GB

(72) GERHARD, Jason, GB
TORERO, Jose, GB
PIRONI, Paolo, GB
SWIZTER, Christine, GB
REIN, Guillermo, GB

(74) Fyfe, Fiona Allison Watson, et al, Murgitroyd & Company,
Scotland House, 165-169 Scotland Street, Glasgow G5 8PL,
GB
Inara SMIDEBERGA, Agentira INTELS, a/k 30, Riga,
LV-1083, LV

(54) PIESARNOTAS ZEMES ATTIRISANAS METODE UN
APARATURA
METHOD AND APPARATUS FOR REMEDIATING CON-
TAMINED LAND

(57) 1. Ardegosu materialu piesarnotas zemes (10) attiriSanas
metode, kura satur $adus solus:

ar degoSo materialu piesarnotas attiramas zemes tilpuma izvie-
toSanu apakszemé un

dego$a materiala aizdedzinasanu, lai So materiadlu sadedzinatu
gruzdo$a degSanas procesa un tada veida zemi attiritu.

2. Metode saskana ar 1. pretenziju, kas satur materiala sa-
dedzinaSanu uz vietas.

3. Metode saskana ar 1. pretenziju, kas satur materiala sa-
dedzinasanu termiski paSpietieckama sadedzinaSanas procesa un
vélams satur materiala aizdedzinaSanu, izmantojot aizdedzes ierici,
un péc tam, kad sadeg$anas process ir termiski paSpietiekams,
aizdedzes ierices (30) atslégSanu.

4.  Metode saskana ar jebkuru no iepriek$éjam pretenzijam,
kas satur degoSa materiala aizdedzinaSanu, lai raditu degSanas (34)
fronti, kas parvietojas uz aru prom no aizdedzinasanas punkta caur
degos$a materiala (16) masu.

5. Metode saskana ar jebkuru no iepriek$éjam pretenzijam,
kas satur materiala aizdedzinaSanu vairakas materiala masas
atraSanas vietas.

6. Metode saskana ar jebkuru no 3. [ldz 5. pretenzijai, kas
satur uzliesmojo$a materiala sildiSanu, lai materialu aizdedzinatu.

7. Metode saskana ar jebkuru no iepriekS8&jam pretenzijam,
kas satur materiala sadegSanas monitoringu.

8.  Metode saskana ar jebkuru no iepriek$&jam pretenzijam, kas
satur sadegSanas monitoringu, lai veicinatu vai uzturétu materiala
gruzdésanu.
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9. Metode saskana ar 8. pretenziju, kas satur oksidanta
piegades kontroligu, lai tada veida veicinatu vai uzturétu gruz-
désanu.

10. Metode saskana ar 8. pretenziju, kas satur degSanas
slapétaja piegadi, lai uzturétu sadegSanu gruzdéSanas stavoklr.

11.  Metode saskana ar jebkuru no iepriek$&jam pretenzijam, kas
satur degSanas dzéSanu péc tam, kad degSanas frontes kustiba
vélamaja attdluma caur materialu ir notikusi.

12. Metode saskana ar 11. pretenziju, kas satur degSanas
dzéSanu péc noteikta laika perioda.

13. Metode saskana ar jebkuru no iepriek$€jam pretenzijam,
kura uzliesmojoSais materials atrodas zem zemes vai robezas zem
zemes virskartas, un vélams satur fluidu un/vai cietvielu.

14. Metode saskana ar 13. pretenziju, kura uzliesmojosais
materidls atrodas poras, kas ir starp cietajam augsnes dalinam,
vai plaisu tiklojuma starp akmens/mala blokiem vai akmens/mala
matrices poru vietas.

(51) EO1H 5/06120%6:9) (11) 1984570

EO02F 3/815(2006.0
(21) 07704844.5 (22) 09.02.2007
(43) 29.10.2008
(45) 03.08.2016
(31) 20065102 (32) 10.02.2006 (33) FI
(86) PCT/FI2007/050074 09.02.2007
(87) W0O2007/090935 16.08.2007
(73) Lametal OY, Kaskenviertajantie 2, FI-73100 Lapinlahti, FI
(72) MARTIKAINEN, Unto, FI
(74) IPR Partners Ltd, Hietalahdenranta 13, 00180 Helsinki, FI

Artis KROMANIS, Agentira PETERSONA PATENTS,
a/k 61, Riga, LV-1010, LV

(54) SKURESANAS APARATS
PLOUGHING APPARATUS

(57) 1. Skareésanas aparats, kas satur:

- ramja konstrukciju (1), tadu ka Skdre vai Skires balsts,

- asmens konstrukciju (6), kas savienota ar ramja konstruk-
cijas (1) apak$éjo dalu caur savienojumu (12), turklat asmens
konstrukcija (6) satur asmeni un asmens turétaju,

- atbrivoSanas mehanismu, kas savienots ar asmens kons-
trukciju (6), lai pagrieztu asmens konstrukciju (6) uz aizmuguri
sadursmes gadijuma ar $Skérsli, turklat atbrivoSanas mehanisms
satur:

divas sviras (5, 7), kas savienotas virkné caur parvietojamu
savienojumu (10), kas novietots starp divam sviram (5, 7), turklat
pirma no minétajam divam sviram (7) ir grozama tas apak$éja gala
pie asmens konstrukcijas (6), izmantojot pirmo savienojumu (9), un
otra no minétajam divam sviram (5) ir grozadma tas aug$éja gala
pie ramja konstrukcijas (1), izmantojot otro savienojumu (11), kas
ir izvietots augstak neka pirmais savienojums (9), turklat parvieto-
jamais savienojums (10) ir izvietots augstak no zemes neka taisna
[nija (8), kas stiepjas caur pirmo un otro savienojumu (9, 11) tada
veida, ka SkerSla spéks, kas darbojas uz asmens konstrukciju,
parvieto parvietojamo savienojumu (10) uz augsu,

- atsperes elementu (3), kas ta apak$éja gala savienots ar
minéto parvietojamo savienojumu (10) un ta aug$éja gala ar
ramja konstrukciju (1), turklat spéks, kas iedarbojas uz asmens

konstrukciju (6), tiek parnests uz divam sviram (5, 7) un uz atgrie-
Zamo atsperes elementu (3), kad trieciena spéks, kas darbojas uz
asmens konstrukciju (6), parvieto asmens konstrukciju (6) un divas
sviras (5, 7),

raksturigs ar to, ka otra no minétajam divam sviram (5) caur otro
savienojumu (11) ir savienota ar nekustigu sviru (4), kura ir nekustigi
uzmontéta pie ramja konstrukcijas (1) un kurai ir izliekta forma,
kuras iekSpusé var tikt uznemts parvietojamais savienojums (10).

2. Skﬂrééanas aparats saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs
ar to, ka attalums starp parvietojamo savienojumu (10) un minéto
taisno Iiniju (8) ir reguléjama.

3. Slgﬂrééanas aparats saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kas
raksturigs ar to, ka atsperes elements (3) ir atspere.

(51) CO7C 229/36120%6.9")
CO7B 59/00/20%.9

(21) 07703542.6

(43) 19.11.2008

(45) 18.05.2016

(11) 1991522

(22) 16.02.2007

(31) 102006008316 (32) 17.02.2006 (33) DE
(86) PCT/EP2007/001555 16.02.2007
(87) W02007/093450 23.08.2007
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SCHNEIDER, Frank, DE

(74) Schubert, Klemens, Muller & Schubert Patentanwalte,
Schliterstrasse 37, 10629 Berlin, DE
Aleksandrs SMIRNOVS, Patentu agentira A.SMIRNOV &
Co., Alises iela 10-69, Riga, LV-1046, LV

(54) DEITERETI KATEHOLAMINA ATVASINAJUMI UN MINE-
TOS SAVIENOJUMUS SATUROSI MEDIKAMENTI
DEUTERATED CATECHOLAMINE DERIVATIVES AND
MEDICAMENTS COMPRISING SAID COMPOUNDS

(57) 1. L-2-amino-2,3-dideitero-3-(3,4-dihidroksifenil)propion-
skabe un stereoizoméri, enantioméri vai diastereoméri optiski
tira forma, ka arf to fiziologiski pienemami sali izmanto$anai par
medikamentu.

2. L-2-amino-2,3-dideitero-3-(3,4-dihidroksifenil)propionskabe
un stereoizomeéri, enantioméri vai diastereoméri optiski tira forma, ka
art to fiziologiski pienemami sali izmanto$anai Parkinsona slimibas,
nemierigo kaju sindroma, distonijas arstéSana, prolaktina sekrécijas
inhibéSanai, augSanas hormona atbrivoSanas stimuléSanai, hronisku
mangana intoksikaciju, amiotrofas lateralas sklerozes un multiplas
sistémas atrofijas izraisitu neirologisko simptomu arstésanai.

3. Savienojums izmantoSanai saskana ar 2. pretenziju kom-
binacija ar enzimu inhibitoru vai vairakiem enzimu inhibitoriem,
kas izvéléti no grupas, kas sastav no D,L-serin-2-(2,3,4-trihidroksi-
benzil)hidrazida (benserazida), (—)-L-a-hidrazino-3,4-dihidroksi-a-
metilhidrokané|skabes (karbidopas), L-serin-2-(2,3,4-trihidroksi-
benzil)hidrazida, glicin-2-(2,3,4-trihidroksibenzil)hidrazida un
L-tirozin-2-(2,3,4-trihidroksibenzil)hidrazida, entakapona, kaber-
golina, selegilina, moklobemida, tranilcipromina, kalcija 5-butil-
pikolinata un kalcija 5-pentilpikolinata, ka arT no to fiziologiski
pienemamiem saliem.

4.  Farmaceitiska kompozicija, kas satur L-2-amino-2,3-di-
deitero-3-(3,4-dihidroksifenil)propionskabi un stereoizomérus,
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enantiomérus vai diastereomérus optiski tira forma, ka art to fiziolo-
giski pienemamus salus un papildus arT farmaceitiski pienemamas
paligvielas un piedevas.

5. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 4. pretenziju, kas
papildus satur enzimu inhibitoru vai vairakus enzimu inhibitorus,
kas izvéléti no grupas, kas sastav no D,L-serin-2-(2,3,4-trihidroksi-
benzil)hidrazida (benserazida), (-)-L-a-hidrazino-3,4-dihidroksi-a-
metilhidrokané|skabes (karbidopas), L-serin-2-(2,3,4-trihidroksi-
benzil)hidrazida, glicin-2-(2,3,4-trihidroksibenzil)hidrazida un
L-tirozin-2-(2,3,4-trihidroksibenzil)hidrazida, entakapona, kaberg-
olina, selegilina, moklobem1ida, tranilcipromina, kalcija 5-butil-
pikolinata un kalcija 5-pentilpikolinata, ka arT no to fiziologiski
pienemamiem saliem.

(51) A43B 7/2800%6.0%)
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(43) 01.04.2009
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(87) W02008/006929 17.01.2008

(73) Footbalance System Oy, Valimotie 5, 01510 Vantaa, FI

(72) HAKKALA, Erkki, FI
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LV-1084, LV
(54) INDIVIDUALAS FORMAS APAVI
INDIVIDUALLY FORMED FOOTWEAR

(57) 1. Starpzole kurpei vai citiem apaviem, pie kam starpzole
satur:

- vismaz pirmo slani, kas sniedzas no zempapéza lidz pédas
purngala zonai, un

- ofro slani, kas izgatavots no termoplastiska materiala, kurs ir
izvéléts no grupas, kas sastav no: akronitril-butadiénstirola (ABS),
polivinilhlorida (PVC), amorfa poliestera tereftalata (A-PET) un ar
glikolu modificéta polietiléna (PETG), turklat: minétais materials
klast batiba plastisks pie temperatiras, kas mazaka par 95 °C
un lielaka par 45 °C; minétais otrais slanis no zonas zem papéza
sniedzas ara tikai Ildz pédas metatarsofalangealajai locitavai.

2. Starpzole 1. vai 2. pretenzija, kura pirmais slanis ir augséjais
slanis, vérsts pret pédu, vai apak$gjais slanis, vérsts pret kurpi.

3. Starpzole 2. pretenzija, kura minétais apak$éjais slanis
ietver vismaz vienu materialu, kur$ ir izvéléts no grupas, kas
sastav no neausta poliestera un jonoméru sveku etilvinilacetata
maisijuma.

4. Apavs, kas satur starpzoli saskana ar 1. pretenziju.

5. Apavs saskana ar 4. pretenziju, kura minétais apavs
ir izvéléts no grupas, kas sastav no kurpes, slidu un slépju
zabaka.

6.  Apavs saskana ar 4. pretenziju, kas papildus satur termo-
sensitivu iek$&jo slani.

7.  Kurpe, kura satur:

- zoles slani, vérstu pret staigdSanas virsmu, kas sniedzas
arpus papéza zonas lidz purngala zonai, un

- ofro slani, kas izgatavots no termoplastiska materiala, kur$
izvéléts no grupas, kas sastav no: ABS, PVC, A-PET un PETG
ta, ka izvélétais materials klust batiba plastisks, ja temperatdra ir
mazaka par 95 °C un lielaka par 45 °C, turklat: minétais otrais
slanis no zonas zem papéza sniedzas ara tikai lldz pédas meta-
tarsofalangealajai locitavai; minétais otrais slanis ir izvietots zoles
slana virspusé vai ir integréts zoles slanr.

8.  Kurpe 7. pretenzija, kura zole satur art aug$gjo slani, vérstu
pret pédu.

9.  Kurpe 7. pretenzija, kura papildus satur iek$€jo slani, kas
izgatavots no viskoelastigam putam.

(1) 2040576

(22) 14.07.2006
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(51) C12N 5/0783@01009
AG61K 39/00/2006.97
(21) 08728776.9
(43) 02.12.2009
(45) 06.07.2016
(31) 898408 P
951052 P

(11) 2126054

(22) 31.01.2008

(32) 31.01.2007 (33) US
20.07.2007 us
(86) PCT/US2008/052724 31.01.2008
(87) WO02008/095141 07.08.2008
(73) Yeda Research And Development Company Limited, The
Weizmann Institute of Science, P.O. Box 95, 76100 Rehovot,
IL

(72) ESHHAR, Zelig, IL
ELINAV, Eran, IL
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(54) PARORIENTETAS GENETISKI MODIFICETAS T REGU-
LEJOSAS SUNAS UN TO IZMANTOSANA AUTOIMUNU
UN IEKAISIGU SLIMIBU NOMAKSANA
REDIRECTED, GENETICALLY-ENGINEERED T REGULA-
TORY CELLS AND THEIR USE IN SUPPRESSION OF
AUTOIMMUNE AND INFLAMMATORY DISEASE

(57) 1. Parorientétu T limfocTtu populacija ar regul&josu fenotipu
(parorientétas T-8tnas), STm parorientétajam T-SGnam pieskirts spe-
cifiskums pret mérka antigénu vai ligandu, kur mérka antigéns vai
ligands ir tas, kas ir klat vai ir ekspreséts nevélamas iminreakcijas
vai iekaisigas reakcijas vieta vai audos, katra no $im Stnam satur
himérisku nukleinskabes molekulu, kas viend nepartraukta kédeé
ekspresé himérisku receptoru polipeptidu, kur$ satur arpussinas
atpaziSanas apgabalu, transmembranas apgabalu un iekssinas
signalu apgabalu ta, ka ta arpusStnas apgabals tiek radits uz
minéto $Unu virsmas, turklat minéta himériska nukleinskabes mo-
lekula satur:

(a) pirmo nukleinskabes segmentu, kas satur sekvenci, kura kodé
minéto arpusSinas atpaziSanas apgabalu specifiski minétajam
mérka antigénam vai ligandam, Sis apgabals nesatur MHC proteina
arpussiunas domeénu; un turklat minétais apgabals saistas ar mérka
antigénu vai ligandu ne MHC ierobezojosa veida vai tada veida,
kas nav atkarigs no MHC,

(b) otro nukleinskabes segmentu, kas satur sekvenci, kura kodé
minéto transmembranas apgabalu, un

(c) treSo nukleinskabes segmentu, kas satur sekvenci, kura kodé
minéto iek$Stnas signalu apgabalu, kas satur T-SUnu signalpoli-
peptidu grupu kombinaciju.

2. Parorientétu T-80nu populacija saskana ar 1. pretenziju,
turklat minétais arpussinas atpaziSanas apgabals saistas ar mérka
antigénu vai ligandu tada veida, kas nav atkarigs no lidzstimuléjoSa
liganda saskares ar mérkSanu.

3. Parorientétu T-8tnu populacija saskana ar jebkuru no 1. lidz
2. pretenzijai, turklat minétais arpussinas atpaziSanas apgabals
satur no antivielas atvasinatu scFv doménu, kas ir specifisks mérka
antigénam vai ligandam.

4.  Parorientétu T-8Unu populacija saskana ar jebkuru no 1. lidz
3. pretenzijai, turklat minétais arpussinas atpaziSanas apgabals
ir savienots ar minéto transmembranas apgabalu caur elastigu
speiseri (spacer), labak ar Sarnirsavienojumu no imunoglobulinu
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virsdzimtas molekulas.

5. Parorientétu T-80nu populacija saskana ar jebkuru no
1. lldz 4. pretenzijai, turklat minétais starpSinu apgabals satur
signalgrupu no (i) T-Sinas antigénspecifiska receptora polipeptida
kédes un/vai (ii) T-Stnas receptora polipeptida kédes, kurai ir ap-
gabals, kas satur imdnreceptora tirozina aktivacijas motivu (ITAM),
vélams signalgrupu no polipeptida kédes, kas izvéléta no grupas,
kura sastadv no TCR/CD3 kompleksa kédes un Ig Fc receptora
y kédes (FcRy).

6.  Parorientétu T-Stnu populacija saskana ar jebkuru no 1. lidz
5. pretenzijai, turklat minétais starpSinu apgabals satur T-Stnu
[idzstimuléjoSu receptoru proteina signalgrupu, vélams vismaz
viens proteins ir izvéléts no grupas, kura sastav no CD28, OX40,
CD40L, 4-1BB (CD137) un PD-1.

7. Parorientétu T-80nu populacija saskana ar jebkuru no 1. lidz
6. pretenzijai, turklat minétais starpStnu signalapgabals ietver
signalu parveidojoSu enzimu, kas (a) ir enzZims T-8lnas antigén-
specifiska receptora signala parveido$anas cela vai (b) ir enzims
ar specifiskumu un aktivitati, kas atbilst enzimam (a), atvasinats
no limfocita, kas nav T-8tna, vélams Syk kinazes dzimtas locekla.

8.  Parorientétu T-Slnu populacija saskana ar jebkuru no 1. lidz
7. pretenzijai, turklat minéta himériska nukleinskabe papildus satur
nukleotidu sekvenci, kas kodé FoxP3, kas izraisa to, ka parorientéta
Treg ekspresé Foxp3.

9.  Parorientétu T-Slnu populacija saskana ar jebkuru no 1. lidz
8. pretenzijai, turklat minétais mérka antigéns vai ligands ir tas, kas
ir klat, vai ir ekspreséts autoagresivu efektoro T-Slnu pastarpinatas
autoimiinas vai iekaisigas reakcijas vietd vai mérkaudos.

10. Parorientétu T-Stinu populacija saskana ar jebkuru no 1. lidz
9. pretenzijai, turklat minéta autoimina vai iekaisiga reakcija un
minétais mérka antigéns vai ligands ir izvéléti no grupas, kura
sastav no:

(a) iekaisigas zarnu slimibas (I1ZS), turklat minétais antigéns vai
ligands ir tas, kas ir ekspreséts slimaja resnaja vai likumainaja
zarna,

(b) reimatorda artrita, turklat minétais antigéns vai ligands ir kola-
géna epitops vai locitavas esoS$s antigéns,

(c) multiplas sklerozes, turklat minétais antigéns vai ligands ir
neironu antigéns,

(d) autoimina tiroidita, turklat minétais antigéns vai ligands ir
vairogdziedzera antigéns,

(e) autoimina gastrita, turklat minétais antigéns vai ligands ir
kunga antigéns,

(f) autoimina uvelta vai uveoretinita, turklat minétais antigéns vai
ligands ir S-antigéns vai cits acs asinsvadu apvalka vai tiklenes
antigéns,

(g) autoimina orhtta, turklat minétais antigéns vai ligands ir sék-
linieku antigéns,

(h) autoimina ooforita, turklat minétais antigéns vai ligands ir
olnicu antigéns,

(i) psoriazes, turklat minétais antigéns vai ligands ir keratinocTtu
antigéns vai cits adas vai epidermas antigéns,

(j) vitiligo, turklat minétais antigéns vai ligands ir melanocita
antigéns,

(k) autoimina prostatita, turklat minétais antigéns vai ligands ir
priekSdziedzera antigéns,

(I) jebkadas nevélamas imunreakcijas, turklat minétais antigéns
vai ligands ir aktivacijas antigéns, kas ekspreséts T efektorajas
§unas, kas ir klat nevélamas imidnreakcijas vieta,

(m) audu tremes, turklat minétais antigéns vai ligands ir MHC
molekula ar transplantéto audu haplotipu vai §is MHC molekulas
dala, un

(n) iekaisiga stavokla, turklat minétais antigéns vai ligands ir tas,
kas ir ekspreséts uz hemopoétiskas linijas nelimfoldam $dnam,
kas piedalas iekaisuma.

11.  ImdnreguléjoSa farmaceitiska kompozicija imanreak-
cijas/iekaisigas reakcijas nomaksanai vai imunas/iekaisigas slimibas
vai stavokla arstéSanai, kas satur:

(a) parorientétu T-Sanu populaciju saskana ar jebkuru no 1. Iidz
10. pretenzijai un

(b) farmaceitiski un imunologiski pienemamu neséju, paligvielu vai
atSkaiditaju.

12. Metode parorientétu T-Stnu populacijas saskana ar jebkuru
no 1. Iidz 10. pretenzijai iegtSanai, kas ietver solus (a)-(d):

(a) no pacienta iegltu limfocitu vai T-SUnu populacijas nodroSi-
nasanu un péc izvéles minétas limfocitu vai T $tnu populacijas
bagatinaSanu vai izoléSanu un pavairo$anu,

(b) Treg SUnu fenotipa inducé$anu minétajas Stnas ar piemérotu
Sanu stimuléSanu vai aktivizéSanu, paklaujot tas TGF-B vai citam
citokinam, kas inducé Foxp3 ekspresiju, tadéjadi inducéjot Treg
fenotipu,

(c) pirms vai péc sola (b) — Stnu transfektéSanu vai transduce-
Sanu ex vivo ar ekspresijas vektoru, kas kodé minéto himérisko
receptoru, kam jabit ekspresétam uz minétas T-Sunas, un

(d) péc izvéles, iepriekSminéta veida ieglto Slnu populacijas
audzéSanu vai palielinasanu in vitro,

vai kas satur solus (e)-(h):

(e) no pacienta iegitu limfocitu vai T-8tnu populacijas nodrosina-
Sanu un péc izvéles limfocttu vai T-80nu populacijas bagatinasanu
vai izoléSanu un pavairo$anu,

(f) Sdnu transfektéSanu vai transducésanu ex vivo kopa ar vektoru,
kas kodé himérisko receptoru,

(g) pirms, péc vai reizé ar (f) posmu — Sinu transfektéSanu vai
transducéSanu ex vivo kopa ar rekombinanto nukleinskabes eks-
presijas konstruktu, kas kodé Foxp3, un

(h) péc izvéles, ieprickSminéta veida iegito Sunu populacijas
audzésSanu vai palielinasanu in vitro.

13. Parorientétu T-8Gnu populacija saskana ar jebkuru no
1. 'dz 10. pretenzijai efektiva daudzuma izmantoSanai metodé
iminreakcijas vai iekaisigas reakcijas medié$anai vai imanas/iekai-
sigas slimibas vai stavokla simptomu arstéSanai vai uzlaboSanai
pacientam ziditajam, nogadajot T efektoro Slinu, kas janomac, vieta
minéto Treg Slnu daudzumu, kas ir efektivs minéto T efektoro
SUnu aktivitates nomaksanai.

14. Parorientétu T-8Gnu populacija izmantoSanai saskana ar
13. pretenziju nevélamas T efektoro Stnu aktivitates pastarpinatas
imdnas/iekaisigas slimibas vai stavokla simptomu arstéSanai vai
uzlaboSanai pacientam ziditajam, kas papildus pirms, reizé ar vai
péc parorientéto Treg Stnu ievadiSanas ietver eksogéna antigéna
vai liganda ievadiS§anu minétas iminreakcijas vai iekaisigas reak-
cijas vietd vai mérkaudos, un minétais mérka antigéns vai ligands
ir minétais eksogénais antigéns vai ligands.

15. Himériska DNS molekula, kas satur:

(a) pirmo nukleinskabes segmentu, kas satur sekvenci, kura kodé
arpussinas atpaziSanas apgabalu, kas ir specifisks mérka antige-
nam vai ligandam, kur apgabals nesatur MHC proteina arpussinas
doménu; un turklat minétais apgabals saistas ar mérka antigénu
vai ligandu ne MHC ierobezojosa veida vai tada veida, kas nav
atkarigs no MHC, minétais mérka antigéns vai ligands ir tas, kas
ir klat vai ir ekspreséts nevélamas iminreakcijas vai iekaisigas
reakcijas vieta vai audos,

(b) otro nukleinskabes segmentu, kas satur sekvenci, kura kodé
transmembranas apgabalu,

(c) treSo nukleinskabes segmentu, kas satur sekvenci, kura kodé
iek§SUnas signalu apgabalu, kas satur T-Snu signalpolipeptidu
grupu kombinaciju, un

(d) nukleotidu sekvenci, kas kodé Foxp3 kura, uzreiz péc himéris-
kas nukleinskabes molekulas transfektéSanas vai transducésanas
T-80na izraisis to, ka transfektéta vai transducéta T-Stina ekspresés
Foxp3,

turklat, uzreiz péc himériskas nukleinskabes molekulas transfek-
téSanas vai transducésanas T-Sina $1 T-SUna ekspresé himérisku
receptora polipeptidu, kas satur minéto arpuss$inas atpaziSanas
apgabalu, minéto transmembranas apgabalu un minéto iek§Stnas
signalu apgabalu viend nepartraukta kéde, kur T-Stna parada
arpussinas apgabalu uz $inas virsmas un ekspresé Foxp3, tadée-
jadi klastot par parorientétu T limfocitu, kam pieskirts Treg Stnas
fenotips.

16. Himeériska DNS molekula saskana ar 15. pretenziju, turklat
minétais arpussinas atpaziSanas apgabals saistas ar mérka anti-
génu vai ligandu tada veida, kas nav atkarigs no lidzstimulgjosa
liganda saskares ar mérksanu.

(51) CO7K 16/44(2006.01)
AG61P 35/002006.01)
A61P 37/06(2006.01)

(11) 2164992
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(43) 24.03.2010
(45) 04.05.2016

(31) 940964 P (32) 30.05.2007 (33) US

(86) PCT/US2008/065045 29.05.2008

(87) W0O2008/150841 11.12.2008

(73) Lpath, Inc., 4025 Sorrento Valley Blvd., San Diego, CA92121,
us

(72) SABBADINI, Roger, A., US
GARLAND, William, A., US
HANSEN, Genevieve, US
SWANEY, James, Stephen, US

(74) Schiweck, Weinzierl & Koch, European Patent Attorneys,
Landsberger StralRe 98, 80339 Miinchen, DE
Vladimirs ANOHINS, Patentu agentira TRIA ROBIT,
Vilandes iela 5, Riga, LV-1010, LV

(54) KOMPOZICIJAS UN METODES LIZOFOSFATIDSKABES
SAISTISANAI
COMPOSITIONS AND METHODS FOR BINDING
LYSOPHOSPHATIDIC ACID

(57) 1. lzdalita monoklonala antiviela vai antigénsaistosais anti-
vielas fragments, kurs saistas ar lizofosfatidskabi (LPA) fiziologiskos
apstaklos un ietver vismaz vienu iminglobulina smagas kédes
variablo doménu, kas ietver tris smagas kédes komplementaritati
noteicosos regionus (CDR), kuriem piemTt aminoskabju sekvences
SEQ ID NO: 56, 57 un 58, un vienu vieglas kédes variablo domé-
nu, kas ietver tris vieglas kédes CDR, kuriem piemit aminoskabju
sekvences SEQ ID NO: 59, 60 un 61, turklat minéta antiviela vai
antigénsaistosais antivielas fragments neobligati ir:

a. izvéléts no rindas, kura sastav no himéras antivielas, huma-
nizétas antivielas, pilna garuma antivielas, radniecigas nobriedusas
antivielas vai no jebkuras tadas antivielas antigénsaisto$a fragmenta,
un/vai

b. konjugéts ar komponentu, kas izvéléts no rindas, kura sastav
no poliméra, radionuklida, Kimijterapeitiska ltdzekla, un noteikSanas
agenta.

2. Antiviela saskana ar 1. pretenziju, turklat minéta antiviela ir
antiviela, kas ietver divas smagas kédes un divas vieglas kédes.

3.  Kompozicija, kas ietver monoklonalu antivielu vai antigén-
saistoSu antivielas fragmentu saskana ar 1. vai 2. pretenziju un
neséju, neobligati farmaceitiski pienemamu neséju.

4. Monoklonala antiviela saskana ar 1. vai 2. pretenziju vai
kompozicija saskana ar 3. pretenziju pielietoSanai terapija.

5. Monoklonala antiviela vai kompozicija pielieto$anai sa-
skana ar 4. pretenziju, turklat pielietoSana ir ar LPA patologisku
[Tmeni saistitas slimibas vai stavokla arstéSana vai profilakse,
turklat slimiba vai traucéjums ir izvéléti no rindas, kura sastav no
hiperproliferativas slimibas, ieskaitot vézi; ar imlnsistému saistitas
slimibas, ieskaitot autoiminu slimibu, allotransplantata tremi un
transplantata atgri$anas reakciju; neirodegenerativas slimibas;
aptauko$anas; 2. tipa diabéta; acu slimibas, ieskaitot makulas
degeneraciju; sapém; vai no slimibas, kas saistita ar patologisku
angiogenézi vai neovaskularizaciju; apoptozes; fibrogenézes vai
fibrozes, neobligati aknu, nieru, plausu, sirds, dzemdes vai adas
fibrozes, ieskaitot sklerodermu, plausu fibrozi, nieru fibrozi, adas
fibrozi, sirds fibrozi un aknu fibrozi; bricu dziSanas; zirnekla ko-
duma.

6. Metode lizofosfatidskabes vai tds metabolita noteikSanai
parauga, kas ietver lizofosfatidskabes vai tds metabolita saistiSanas
ar monoklonalu antivielu vai antigénsaistoSu antivielas fragmentu
saskana ar 1. pretenziju noteikS8anu parauga apstaklos, kas lauj
monoklonalajai antivielai vai antigénsaistoSajam antivielas fragmen-
tam saistities ar LPA, ja ta ir parauga, turklat:

a. paraugs neobligati ir dzivnieku izcelsmes paraugs, izvéléts no
rindas, kas sastav no audu parauga, neobligati biopsijas parauga,
un kermena Skidruma parauga, neobligati izvéléta no rindas, kas
sastav no nesadalitam asinim, plazmas, seruma, urina, spermas,
Zults, acs iek$éja Skidruma, Skidruma no acs stiklveida kermena,
glotam, bronhoalveolaras lavaZzas Skidruma un siekalam, un/vai

b. metode papildus neobligati ietver vismaz vienu no sekojosiem
soliem:

(i) vismaz viena fibrozes markiera noteikSanu; un/vai
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(i) LPA 'mena parauga salidzinasanu ar LPA references limeni,
kas ieguts no tas paSas sugas normala dzivnieka, turklat LPA
paaugstinats limenis, salidzinot ar references limeni, korelé ar
slimibas esamibu; un/vai

(iii) LPA Iimena parauga salidzinaSanu ar LPA vélamo Ilimeni, un,
ja nepiecieSams, ievadamas pret-LPA lidzek|a terapeitiskas devas
izmaini$anu.

7. Imdnfermentativas analizes (ELISA) komplekts LPA no-
teikSanai parauga, turklat komplekts ietver diagnostisku reagentu,
kas satur lizofosfatidskabes atvasinajumu un monoklonalu anti-
vielu vai antigénsaistoSu antivielas fragmentu saskana ar 1. vai
2. pretenziju, turklat lizofosfatidskabes atvasinajums ietver polaru
grupu un vismaz vienu ogludenraza kédi, turklat C atoms vismaz
viena no minétas vismaz vienas oglidenraza kédes ir atvasinats
ar neobligati aizsargatu papildu reagétspéjigu grupu, un turklat
diagnostiskais reagents neobligati satur tiolatvasinatu LPA, kura
konjugéta ar liellopu seruma albuminu vai gliemeza hemocianinu.
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(31) 202007010509 U (32) 26.07.2007 (33) DE

(86) PCT/EP2008/002703 04.04.2008

(87) W0O2009/012827 29.01.2009
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(72) PHILIPP, Martin, DE

(74) WSL Patentanwalte Partnerschaft mbB, Kaiser-Friedrich-
Ring 98, 65185 Wiesbaden, DE
Artis KROMANIS, Agentira PETERSONA PATENTS,
a/k 61, Riga, LV-1010, LV

(54) SLIEDE KABELA CILPU IZVIETOSANAI
CABLE-LOOP RAIL

(57) 1. Sliede kabela cilpu (5) izvietoSanai, lai savienotu ieprieks
ripnieciski izgatavotus konstrukcijas elementus (40, 50), kas sastav
no sliedes (10) ar U-veida profilu, kuram ir pamatplatne (11) un
divas lenkT izvietotas sanu platnes (12a, 12b; 22a, 22b), ar cau-
rumiem (9) U-veida profila pamatplatné (11), lai caurvitu kabela
cilpas (7), un ar virsmas struktdru, kas uzlabo sakeri ar ieprieks
ripnieciski izgatavotu konstrukcijas elementu un ir izveidota U-veida
profila pamatplatné (11) un/vai uz sanu sienam (12a, 12b; 22a,
22b) izvirzitu uz aru un/vai ievirzitu uz iekSu sienas dalu forma,

raksturiga ar to, ka virsmas konstrukcija vismaz U-veida profila
pamatplatné (11) papildus kabelu cilpam (5) paredzétajiem cauru-
miem (9) ir vismaz viens dobums (1), kura Skérsgriezuma virsmas
laukums, kas mérits pamatplatnes (11) plakng, ir vismaz 4 cm? un
kura minimalie garuma, platuma un dziluma izméri katrs ir vismaz
1 cm, turklat vismaz viens dobums (1) ir izveidots ar atveri pamat-
platné un ar dobu korpusu, kas ta apakSpusé ir valéjs, bet citadi
ir noslégts un ir salagots ar pamatplatné izveidoto atveri.

2. Sliede saskana ar 1. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka
dobumam (1) ir sanu sienas (2, 3, 4, 5), kas stiepjas no ta& malam
pamatplatnes plakné sliedes (10) iekSpus€, un pamatne (6), kas
ir noslégta attieciba pret sliedes (10) iekSpusi.

3. Sliede saskana ar 2. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka
siena (2, 3, 4, 5) ar sliedes pamatplatni (11) aptver lenki robezas
no 60° lidz 120°, kas mérits sienai perpendikularas plaknes virziena.

4.  Sliede saskana ar 3. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka
vismaz dalai no dobuma sienam attieciba pret pamatplatni (11) ir
atskirigi slipuma lenki.

5. Sliede saskana ar jebkuru no 1. lidz 4. pretenzijai, kas
raksturiga ar to, ka dobumam ir noapaloti stdri.

6. Sliede saskana ar jebkuru no 1. lidz 5. pretenzijai, kas
raksturiga ar to, ka dobums, skatoties no aug$as, ir ar apalu vai
eliptisku formu.

7.  Sliede saskana ar jebkuru no 1. Iidz 6. pretenzijai, kas
raksturiga ar to, ka sliedes sanu sienu (12a, 12b; 22a, 22b) augs-
tums, kas mérits perpendikulari pamatplatnei (11), ir robezas no
20 Iidz 80 mm.

8. Sliede saskana ar jebkuru no 1. lidz 7. pretenzijai, kas
raksturiga ar to, ka U-veida profils ta Skérsgriezuma ir trapecveidigs,
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turklat profila valéja puse veido trapeces garako malu.

9. Sliede saskana ar jebkuru no 1. lidz 8. pretenzijai, kas
raksturiga ar to, ka dobumu (1) pamatne (13) pleSas noteikta
attaluma no pamatplatnes (11) un bdatiba ir tai paraléla.

10. Sliede saskana ar jebkuru no 1. lidz 9. pretenzijai, kas
raksturiga ar to, ka sliedei ir daudzi dobumi (1), kas izvietoti visa
sliedes garuma, kas raksturiga ar to, ka sliede ir izveidota asi-
metriska attieciba pret dobumu (1) attdlumiem no sliedes diviem
galiem.

11. Sliede saskana ar 10. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka
dobumu brivie attalumi no viena sliedes gala atSkiras no attiecigo
dobumu, kuri attalumu zina ir izvietoti tuvak, brivajiem attalumiem
no otra sliedes gala par lielumu, kas atbilst vismaz dobumu garu-
mam, mérot sliedes longitudinala virziena.

12. Divu sliezu saskana ar 10. vai 11. pretenziju kombinacija
divu rdpnieciski iepriek$ izgatavotu konstrukcijas elementu, kas
novietoti blakus, savieno$anai, kura raksturiga ar to, ka blakus
novietoto rdpnieciski izgatavoto konstrukcijas elementu savstarpégji
pretéjas sliedes ir izvietotas longitudinala orientacija ta, lai vienu
pagrieztu attieciba pret otru par 180° tada veida, ka pretéjo sliezu
dobumi (1) viens pret otru izkartojas ar nobidi.

13. Divu sliezu saskana ar jebkuru no 10. lidz 12. pretenzijai
kombinacija, kas raksturiga ar to, ka sliedes batiba ir simetriskas
attieciba pret kabelu cilpu caurieS8anas punktu attalumiem no at-
tiecigajiem sliezu galiem.

14. Metode divu blakus esoSu iepriek$ izlietu betona dalu sa-
vienoS$anai, kuras ir aprikotas ar rievam, kas attiecigi pleSas gar to
savienoSanas vai gala virsmam un no kuram stiepjas ara kabela
cilpas, kas, savienojot attiecigos savienojumus vai gala virsmas un
centréjot/reguléjot kabelu cilpas, parklajas, lai armé&joso stieni padotu
vienlaicigi caur abu savienojamo ripnieciski izgatavoto konstrukcijas
elementu kabelu cilpam un péc tam rievas un savienojo$as Suves
aizlietu ar lieSanas kompaundu,

kas raksturiga ar to, ka, izmantojot sliedes saskana ar jebkuru
no 1. lidz 11. pretenzijai, rievu pamatné tiek veidoti izcilni, kas
sastav no betona vai no lieSanas kompaunda, turklat: izcilni pleSas
no rievas pamatnes uz rievas iekSpusi vai iek$a betona materiala,
kas pozicionéts zem rievas pamatnes; izcilnu dzilums vai augs-
tums ir vismaz 10 mm un plakng, kas paraléla rievas pamatnei,
to Skérsgriezuma virsmas laukums ir vismaz 4 cm?.

15. Metode saskana ar 14. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka
viena no rievam ir vismaz divreiz dzilaka par otru rievu, turklat tiek
izmantotas sliedes saskana ar jebkuru no 1. [idz 11. pretenzijai un
vienas sliedes (20) sanu platnu (22a, 22b) augstums, kas mérits
perpendikulari pamatplatnei (21), ir vismaz divreiz lielaks par otras
sliedes (10) sanu platnu (12a, 12b) augstumu.

16. Saliekama betona dala vai konstrukcija, kas izveidota no
daudzam saliekamam ieprieks izlietdm betona dalam, raksturiga ar
to, ka konstrukcijai uz vismaz viena no galiem, vismaz uz vienas
galu virsmas vai savieno$anas punkta sliede vai sliezu kombinacija
ir izveidota saskana ar jebkuru 1. Iidz 13. pretenzijai.

(51) co8G 61/1 2(2006.01)
(21) 08843812.2
(43) 28.07.2010

(11) 2209830
(22) 29.10.2008

(45) 29.06.2016

(31) 908 P (32) 30.10.2007 (33) US
(86) PCT/US2008/081599 29.10.2008
(87) WO02009/058877 07.05.2009

(73) University of Florida Research Foundation, Inc., 223 Grinter
Hall, Gainesville, FL 32611, US

(72) BEAUJUGE, Pierre, Marc, US
REYNOLDS, John, R., US
ELLINGER, Stefan, Martin, US

(74) Gallois, Valérie, et al, Cabinet BECKER & ASSOCIES,
25, rue Louis Le Grand, 75002 Paris, FR
Nina DOLGICERE, Patentu agentira KDK, a’k 185, Riga,
LV-1084, LV

(54) ZALI LIDZ STAROJUMU CAURLAIDIGI SKISTOSI
ELEKTROHROMATISKI POLIMERI
GREEN TO TRANSMISSIVE SOLUBLE ELCTRO-
CHROMIC POLYMERS

(57) 1. Metode konjugéta poliméra iegisanai, minétd metode

ietver $adus solus:
divu donoru savienojumu ar formulu (l):

R R

[ N .

s I

kur R grupas ir -R"OR™ grupa, kurd R" ir metiléngrupa un R"™ ir
lineara vai sazarota C, , alkilgrupa, un R' ir metilgrupa, paklausanu
reakcijai ar konjugétu akceptoru savienojumu, kas satur akceptoru
fragmentu, turklat konjugétais akceptorais savienojums, kas satur

akceptoru fragmentu, ir:

s B
Q D—Q«I -0
/\ 7\ o

lai iegitu polimerizé€jamu vienibu; un

vairaku polimerizé€jamu vienibu kovalentu saistiS$anu minéto poli-
meriz€jamo vienibu galos, lai veidotu konjugétu poliméru, turklat
konjugétais polimérs absorbé starojumu pirmaja redzama spektra
josla un otraja redzama spektra josla un ir zal$ neitrala stavoklr, un
oksidéjot polimérs ir caurlaidigs, ar mazaku starojuma absorbciju
pirmaja un ofraja josla neka neitralaja stavokli, un turklat polimérs
ir 8kistoSs vismaz viena $kidinataja.

2. Konjugéts polimérs, kas ieguts ar metodi saskana ar
1. pretenziju, turklat konjugétais polimérs absorbé starojumu pirmaja
redzama spektra josla un otraja redzama spektra josla un ir zal$
neitrala stavokli, un oksidéjot polimérs ir caurlaidiga stavokli, ar
mazaku starojuma absorbciju pirmaja un otraja josla neka neitralaja
stavoklr.

3. Metode saskana ar 1. pretenziju, turklat R™ ir oktilgrupa
vai 2-etilheksilgrupa.

(51) CO7K 5/06(2006.01)
CO7K 5/08(2006.01)
A61K 38/00(2006.01
A61P 3/04(2006.01)
CO7K 5/062(2006.01)
CO7K 5/083(2006.01)
CO7K 5/087(2006.01)
CO7K 5/09(2006.01)
CO7K 5/0652006.01)
CO7K 5/07 2(2006.01)
A61K 38/052006.01
A61K 38/062006.01)

(11) 2225261
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(21) 08855879.6
(43) 08.09.2010
(45) 09.03.2016
(31) 996732 P

(22) 03.12.2008

(32) 03.12.2007
(86) PCT/EP2008/066740 03.12.2008
(87) W0O2009/071601 11.06.2009
(73) OBE THERAPY BIOTECHNOLOGY, 4 Rue Pierre Fontaine,
91000 Evry, FR

(72) HAROSH, ltzik, FR
BRAUD, Sandrine, FR

(74) Becker Kurig Straus, Patentanwalte, Bavariastrasse 7, 80336
Minchen, DE
Vladimirs ANOHINS, Patentu agentira TRIA ROBIT,
Vilandes iela 5, Riga, LV-1010, LV

(54) BORPEPTIDU UZBUVES ENTEROPEPTIDAZES INHIBI-
TORI UN TO PIELIETOJUMI APTAUKOSANAS, LIEKA
SVARA UN/VAI SLIMIBU, SAISTITU AR NEPAREIZU
TAUKU VIELMAINU, ARSTESANA
BOROPEPTIDE INHIBITORS OF ENTEROPEPTIDASE
AND THEIR USES IN TREATMENT OF OBESITY, OVER-
WEIGHT AND/OR DISEASES ASSOCIATED WITH AN
ABNORMAL FAT METABOLISM

(57) 1. Savienojums, izvéléts no rindas, kura ietilpst Glu-Gly-

Boro-Arg, Ala-Phe-Boro-Arg, Ac-Glu-Gly-Boro-Arg un Ac-Ala-Phe-

Boro-Arg, turklat Ac ir acetilgrupa.

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, turklat borarginina

fragments ietver grupu ar formulu:
O—CHa
¢
;

OH O-CH,CH;, OO OJ\
~B ~B, MB\ "WB\
0] ¢} @}
N-CH,

/ O
i |8
O—— o

oS >lj
A e
o] (¢}
o :
3. Savienojums, izvéléts no rindas, kura ietilpst:
ﬁ NH
/ \K
NH
/O\ :

(33) US

N

B
OH "0-CH,CH,

Vil

IR~
Vil \© 3
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Iz

HO 0
H
N NH
0 ) \K
H
L ot
HyC N T/
0 o)
X HaC

un

o) CHs 0 NH5"CF
o
HaC N - B~

T o

0] o]

e

H;C

4.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. [ldz 3. pretenzijai,
kur§ inhibé enteropeptidazes enzimatisko aktivitati, vélams tads,
kur§ enteropeptidazes enzimatisko aktivitati inhibé selektivi, tas ir,
lielakd méra neka citas serina proteazes.

5. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 4. pretenzijai,
kur$ ir neabsorbé&jams.

6.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 5. pretenzijai,
kurs ir brivas bazes forma vai farmaceitiski pienemams ta sals.

7. Kompozicija, kas ietver vismaz vienu savienojumu saskana
ar jebkuru no 1. lidz 6. pretenzijai un papildus neobligati ietver
vismaz vienu farmaceitiski pienemamu neséju.

8.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 6. pretenzijai
vai kompozicija saskana ar 7. pretenziju pielietoSanai aptaukoSanas
arstéSanai ziditajam, veélams cilvekam.

9.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 6. pretenzijai
vai kompozicija saskana ar 7. pretenziju pielietoSanai lieka svara
arstéSanai ziditajam, vélams cilvekam.

10. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 6. pretenzijai vai
kompozicija saskana ar 7. pretenziju pielietoSanai slimibu, saistitu
ar nepareizu tauku vielmainu, arstéSanai ziditajam, vélams cilvekam,
turklat vélams, ka minéta tauku vielmainas slimiba ir izvéléta no
rindas, kura ietilpst podagra, Il tipa diabéts, hiperglikémija, X sin-
droms, diabétiskas komplikacijas, dismetabolais sindroms un ar to
saistitas slimibas, hiperholesterolémija, ateroskleroze, paaugstinats
asinsspiediens, pankreatits, hipertrigliceridémija, hiperlipidémija,
insults, koronaras sirds slimibas, periféro asinsvadu slimibas, pe-
riféro artériju slimibas, vaskularie sindromi, ar holesterinu saistitie
traucéjumi un medikamentu ierosinata lipodistrofija.

(51) CO7D 215/382006:9")
CO7D 303/32(005.07
CO7D 405/12(005.07
C07C 49/233(005.07
A61K 31/4704(200609
AG61P 29/00/20%.9)

(21) 08852223.0

(43) 06.10.2010

(45) 25.05.2016

(31) 07076019

(11) 2234979

(22) 08.11.2008

(32) 22.11.2007
(86) PCT/EP2008/009440 08.11.2008
(87) W0O2009/065503 28.05.2009
(73) Bayer Intellectual Property GmbH, Alfred-Nobel-Str. 10, 40789

Monheim am Rhein, DE

AstraZeneca AB, 151 85 Sodertalje, SE
(72) BERGER, Markus, DE

REHWINKEL, Hartmut, DE

ZOLLNER, Thomas, DE

MAY, Ekkehard, DE

HASSFELD, Jorma, DE

SCHACKE, Heike, DE

(33) EP
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(74) BIP Patents, c/o Bayer Intellectual Property GmbH, Alfred-
Nobel-Stral’e 10, 40789 Monheim am Rhein, DE
Aleksandrs SMIRNOVS, Patentu agentira A.SMIRNOV &
Co., Alises iela 10-69, Riga, LV-1046, LV

(54) 5-[(3,3,3-TRIFLUOR-2-HIDROKSI-1-ARILPROP-
IL)AMINO]-1H-HINOLIN-2-ONI, PANEMIENS TO IEGU-
SANAI UN TO IZMANTOSANA PAR PRETIEKAISUMA
LIDZEKLIEM
5-[(3,3,3-TRIFLUORO-2-HYDROXY-1-ARYLPROP-
YL)AMINO]-1H-QUINOLIN-2-ONES, PROCESS FOR
THEIR PRODUCTION AND THEIR USE AS ANTI-
INFLAMMATORY AGENTS

(57) 1. Savienojumi ar visparigo formulu (l):
4 N "0
R H
{h
kura:

R" un R? neatkarigi viens no otra apzZimé Gdenraza atomu, fluora
atomu, hlora atomu, metoksigrupu;

R® apzimé Gdenraza atomu, fluora atomu, hlora atomu vai
metoksigrupu;

R* apzimé fluora atomu;

R® apzimé hidroksilgrupu, hlora atomu, -S-CH,, -S-CH,-CH,,
-O-CH, vai -O-CH,-CH, grupu;
un to sali, solvati vai solvatu sali.

2. Savienojumi ar visparigo formulu (I) saskana ar 1. pretenziju,
kas izvéléti no rindas, kas sastav no:
5-{[1-(2-hlor-3-fluor-4-metoksifenil)-3,3,3-trifluor-2-hidroksi-2-([metil-
sulfanil]metil)propil]Jamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ona;
5-{[1-(2-hlor-3-fluor-4-metoksifenil)-2-([etilsulfanillmetil)-3,3,3-trifluor-
2-hidroksipropillamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ona;
5-{[1-(2-hlor-3-fluor-4-metoksifenil)-3,3,3-trifluor-2-hidroksi-
2-(metoksimetil)propilJamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ona;
5-{[1-(2-hlor-3-fluor-4-metoksifenil)-2-(etoksimetil)-3,3,3-trifluor-2-
hidroksipropilJamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ona;
5-{[1-(2-hlor-3-fluor-4-metoksifenil)-3,3,3-trifluor-2-hidroksi-2-(hidr-
oksimetil)propillamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ona;
5-{[1-(5-hlor-3-fluor-2-metoksifenil)-3,3,3-trifluor-2-hidroksi-2-(hidr-
oksimetil)propillamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ona;
5-{[1-(5-hlor-3-fluor-2-metoksifenil)-2-(hlormetil)-3,3,3-trifluor-
2-hidroksipropillJamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ona;
5-{[1-(4-hlor-3-fluor-2-metoksifenil)-3,3,3-trifluor-2-hidroksi-2-(met-
oksimetil)propillamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ona;
5-{[1-(4-hlor-3-fluor-2-metoksifenil)-2-(etoksimetil)-3,3,3-trifluor-2-
hidroksipropilJamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ona;
5-{[1-(2-hlor-3-fluor-4-hidroksifenil)-3,3,3-trifluor-2-hidroksi-2-(hidr-
oksimetil)propillamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ona;
un to sali, solvati vai solvatu sali.

3.  Enantiomériski tiri savienojumi saskana ar 1. pretenziju,
kas izvéléti no rindas, kas sastav no:
5-{(1S,2R)[1-(2-hlor-3-fluor-4-metoksifenil)-3,3,3-trifluor-2-hidroksi-
2-([metilsulfanil]metil)propillamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ona;
5-{(1S,2R)[1-(2-hlor-3-fluor-4-metoksifenil)-2-([etilsulfaniljmetil)-3,3,3-
trifluor-2-hidroksipropillJamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ona;
5-{(1S,2S)[1-(2-hlor-3-fluor-4-metoksifenil)-3,3,3-trifluor-2-hidroksi-
2-(metoksimetil)propillamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ona;
5-{(1S,2S)[1-(2-hlor-3-fluor-4-metoksifenil)-2-(etoksimetil)-3,3,3-tri-
fluor-2-hidroksipropilJamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ona;
5-{(1S,2S)[1-(2-hlor-3-fluor-4-metoksifenil)-3,3,3-trifluor-2-hidroksi-
2-(hidroksimetil)propilJamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ona;
5-{(1S,2S)[1-(5-hlor-3-fluor-2-metoksifenil)-3,3,3-trifluor-2-hidroksi-
2-(hidroksimetil)propilJamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ona;
5-{(1S,2R)[1-(5-hlor-3-fluor-2-metoksifenil)-2-(hlormetil)-3,3,3-trifluor-
2-hidroksipropillJamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ona;

5-{[(1S,2S)[1-(2-hlor-3-fluor-4-hidroksifenil)-3,3,3-trifluor-2-hidroksi-
2-(hidroksimetil)propillJamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ona;
un to sali, solvati vai solvatu sali.

4.  Savienojumu ar formulu (I) saskana ar vismaz vienu no
1. Iidz 3. pretenzijai izmantoSana farmaceitisku ITdzeklu razoSanai.

5. Savienojumu ar formulu (l) saskand ar vismaz vienu no
1. Iidz 3. pretenzijai izmantoSana farmaceitisku ITdzeklu razosanai,
kas paredzéti slimibu arstéSanai, kas ir izvélétas no rindas:

(i)  plausu slimibas, kuram raksturigi iekaisuma, alergiski un/vai
proliferativi procesi;

(i) reimatiskas slimibas vai autouminas slimibas, vai locitavu
slimibas, kuram raksturigi iekaisuma, alergiski un/vai proliferativi
procesi;

(iii) alergijas vai pseidoalergiskas slimibas, kuram raksturigi
iekaisuma, alergiski un/vai proliferativi procesi;

(iv) asinsvadu iekaisumi (vaskuliti);

(v) dermatologiskas slimibas, kuram raksturigi iekaisuma,
alergiski un/vai proliferativi procesi;

(vi) nieru slimibas, kuram raksturigi iekaisuma, alergiski un/vai
proliferativi procesi;

(vii) aknu slimibas, kuram raksturigi iekaisuma, alergiski un/vai
proliferativi procesi;

(viii) kunga un zarnu trakta slimibas, kuram raksturigi iekaisuma,
alergiski un/vai proliferativi procesi;

(ix) proktologiskas slimibas, kuram raksturigi iekaisuma, alergiski
un/vai proliferativi procesi;

(x) acu slimibas, kuram raksturigi iekaisuma, alergiski un/vai
proliferativi procesi;

(xi) ausu, deguna un kakla slimibas, kuram raksturigi iekaisuma,
alergiski un/vai proliferativi procesi;

(xii) neirologiskas slimibas, kuram raksturigi iekaisuma, alergiski
un/vai proliferativi procesi;

(xiii) asins slimibas, kuram raksturigi iekaisuma, alergiski un/vai
proliferativi procesi;

(xiv) audzéji, kuriem raksturigi iekaisuma, alergiski un/vai proli-
ferativi procesi;

(xv) endokrinas slimibas, kuram raksturigi iekaisuma, alergiski
un/vai proliferativi procesi;

(xvi) organu un audu transplantacijas, transplantata atgriSanas
reakcija;

(xvii) smaga Soka stavokli;

(xviii) aizstajterapija iedzimtas primaras virsnieru mazspéjas, ie-
gatas primaras virsnieru mazspéjas, iedzimtas sekundaras virsnieru
mazspéjas, iegltas sekundaras virsnieru mazspéjas gadijuma;

(xix) vemsana, kurai raksturigi iekaisuma, alergiski un/vai pro-
liferativi procesi;

(xx) iekaisuma izraisitas sapes;

(xxi) citas atSkirigas slimibu stadijas, kas izvélétas no | tipa
diabéta (no insulina atkariga diabéta), osteoartrita, Gijéna-Baré
sindroma, restenozém péc perkutanas transluminalas angioplastijas,
Alcheimera slimibas, akiatam un hroniskam sapém, arteriosklero-
zes, reperfizijas bojajuma, kongestivas sirds mazspéjas, miokarda
infarkta, termiska bojajuma, vairaku organu bojajuma, kas seko
péc traumas, akdita strutaind meningita, nekrotiz€joSa enterokolita
un ar hemodializi, leikoferézi un granulocitu transfaziju saistitiem
simptomiem.

6. Farmaceitiska kompozicija, kas satur savienojumu ar for-
mulu (I) vai ta farmaceitiski pienemamu sali, ka definéts jebkura
no 1. lidz 3. pretenzijai, un farmaceitiski pienemamu paligvielu,
atSkaiditaju vai neséju.

7. Panémiens savienojumu ar visparigo formulu (I) saskana
ar 1. pretenziju razoSanai, kura tiek veikti $adi soli:

solis a):

NH,
N
- ; R'
i ¢ N So
RY L A N,
o N NH
RE —_— R%
@ TIOR), un/vai skabe g XN,
m (V) ,
solis b):
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R»t
At i 9
e
N <L
RE « s CF,
5 o) v
R
(IV) nBulLi, -80°C Iidz -100°C
o
CF,
R'
NH
RZ
R =
¢ N o
R H

v

. (®

turklat visu atlikumu nozimes ir, ka minéts 1. pretenzija, un R apzimé
C,_alkilgrupu, un Met apzimé sarmu metalus, sarmzemju metalus,
aluminiju, varu, siliciju vai alvu.

8.  Panémiena solis a) saskana ar 7. pretenziju starpproduktu
ar visparigo formulu (V) razoSanai, kas raksturigs ar to, ka benz-
aldehtdi ar visparigo formulu (Il) tiek paklauti reakcijai ar aizvieto-
tiem hinolonaminiem ar formulu (lIIl), iegUstot iminus ar visparigo
formulu (IV) Laisa skabju klatbatné un/vai skaba vidé:

i

NH,
\ a
- M R
H 4,
R N® "o L
RS H R .
2 ¢} (I R2 N NH
R -
7 TiOR), un/vai skabe - XN
mn (v)

turklat R', R2, R® un R* nozimes ir, ka definéts 1. pretenzija, un
R apzimé C, alkilgrupu.

9.  Panémiena solis b) saskana ar 7. pretenziju starpproduktu ar
visparigo formulu (VI) razoSanai, kas raksturigs ar to, ka metalizéts
trifluorepoksipropans (V), neobligati ta enantiomériski tira forma,
tiek paklauts reakcijai ar iminiem ar visparigo formulu (IV) zemas
temperatlras, lai iegttu epoksidus ar visparigo formulu (VI):

. <L

CF,

(%) NH
NH —
nBulli, -80C-(-100)C AN
> ° R* N (o]
H
(V) . v ,

turklat R', R?, R® un R* ir, ka definéts 1. pretenzija, un péc tam
neobligati tiek veikta diastereocizoméru atdaliSana.

10. Panémiena solis c) saskana ar 7. pretenziju savienojumu
ar visparigo formulu () razo$anai, kas raksturigs ar to, ka epoksidi
ar visparigo formulu (VI), neobligati to enantiomériski tira forma:

tiek paklauti reakcijai ar savienojumiem ar visparigo formulu
R®5-Met,
kura Met apzimé sarmu metalus, sarmzemju metalus, aluminiju,
varu, siliciju vai alvu, un R® nozime ir, ka definéts 1. pretenzija,
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Ldisa skabju klatbatné, vai

tiek tieSi atvérti ar cianidiem, aminiem, spirtiem, tiaspirtiem, halo-
genidiem un/vai Gdeni bazu vai stipru protonu skabju klatbdtné,
iegustot savienojumus ar visparigo formulu (l):

e]

D
>
=z
e}
S
I=

(v {0)

turklat R', R?, R®, R* un R® nozimes ir, ka definéts 1. pretenzija,
un péc tam neobligati tiek veikta diastereoizoméru atdaliSana.

11.  Savienojumi ar visparigo formulu (VI) saskana ar 9. pre-
tenziju:

s
S
=
o}

(vi)
racémiska maisijuma forma vai ka enantiomeériski tirs izomérs.

12. Panémiens savienojumu ar visparigo formulu () saskana
ar 1. pretenziju razoSanai, kura tiek veikti $adi soli:

solis a): ’
<

CF,
v)

—_— -

nBuLi, -80°C Iidz -100°C

'\N/O\

(V1) (i) ,
solis b):
o R
GF.
1 CF, R—Met OH:!
R 1
RE © QR o
R
R &
(viin (X} )
solis ¢):
NH,
= R®

s

R R* N @]
H

CF, (1) R

OH 4. Ti{OR}), un/vai skabe R2

o] ——

2. reducésana R

(IX) ) :

turklat visu atlikumu nozimes ir, k& minéts 1. pretenzija, Met ap-
zZimé sarmu metalus, sarmzemju metalus, aluminiju, varu, siliciju
vai alvu un R apzimé C__alkilgrupu.
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13. Panémiena solis c) saskana ar 12. pretenziju savienojumu
ar visparigo formulu () razo$anai, kas raksturigs ar to, ka tipa (IX)
ketoni, neobligati to enantiomériski tira forma, var tikt kondenséti
ar aizvietotiem tipa (lll) aminohinoloniem, iegastot iminus, un péc
tam vai vienlaicigi reducéti, lai iegltu savienojumus ar formulu (1):

NH,
= R®
R 4 N (o) CFs
H
CF, o R
NH
R OH 1, Ti(OR), un/vai skibe RZ
e} —_— 4 N
R* 2. reducésana R
R a N7 Yo
R H

x) 0]

turklat R', R?, R®, R* un R® nozimes ir, ka definéts 1. pretenzija,
un R ir, ka definéts 8. pretenzija, un péc tam neobligati tiek veikta
diastereoizoméru atdaliSana.

14. Kompozicija, kas satur kombinaciju no savienojuma ar for-
mulu (1) vai ta farmaceitiski pienemama sals un viena vai vairakiem
[Tdzekliem, kas izvéléti no rindas, kas sastav no:

- PDE4 inhibitora, ieskaitot izoformas PDE4D inhibitoru;

- selektiva B, adrenoceptora agonista, tada, k& metaproterenols,
izoproterenols, izoprenalins, albuterols, salbutamols, formoterols,
salmeterols, terbutalins, orciprenalins, bitolterola mezilats, pirbuterols
vai indakaterols;

- muskarina receptora antagonista (pieméram, M1, M2 vai
M3 antagonista, tada, ka selektivs M3 antagonists), tada ka ipratro-
pija bromids, tiotropija bromids, oksitropija bromids, pirenzepins
vai telenzepins;

- hemokina receptora funkcijas modulatora (tada k& CCR1 re-
ceptora antagonists); vai

- p38 kinazes funkcijas inhibitora.

15. IzmantoSana saskana ar 5. pretenziju, turklat slimiba ir
dermatologiska slimiba, kurai raksturigi iekaisuma, alergiski un/vai
proliferativi procesi.

16. IzmantoSana saskana ar 15. pretenziju, turklat dermato-
logiska slimiba ir izvéléta no atopiskd dermatita, dazada veida
ekzémam, jebkuras izcelsmes izsitumiem vai dermatozém, psori-
azes vai parapsoriazes grupam, pityriasis rubra pilaris, bulozam
dermatozém, lihenoidam slimibam, niezes, seborejas ekzémas,
rozacijas, daudzformu eksudativas eritéemas, balanita, vulvita,
vaskularu slimibu izpausmes, matu izkriS8anas, adas véza.

17. IzmantoSana saskana ar 15. pretenziju, turklat dermatolo-
giska slimiba ir atopiskais dermatits.

18. IzmantoSana saskana ar 15. pretenziju, turklat dermatolo-
giska slimiba ir psoriaze.

19. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir 5-{[1-(2-hlor-
3-fluor-4-metoksifenil)-2-([etilsulfanillmetil)-3,3,3-trifluor-2-hidroksi-
propillJamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ons.

20. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir 5-{[1-(2-hlor-
3-fluor-4-metoksifenil)-3,3,3-trifluor-2-hidroksi-2-(metoksimetil)prop-
illamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ons.

21. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir 5-{[1-(2-hlor-
3-fluor-4-metoksifenil)-3,3,3-trifluor-2-hidroksi-2-(hidroksimetil)-prop-
illamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ons.

22. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir 5-{[1-(5-hlor-
3-fluor-2-metoksifenil)-3,3,3-trifluor-2-hidroksi-2-(hidroksimetil)-prop-
illamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ons.

23. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir 5-{[1-(2-hlor-
3-fluor-4-metoksifenil)-3,3,3-trifluor-2-hidroksi-2-([metilsulfaniljmet-
il)propillJamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ons.

24. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir 5-{[1-(2-hlor-
3-fluor-4-metoksifenil)-2-(etoksimetil)-3,3,3-trifluor-2-hidroksiprop-
illamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ons.

25. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir 5-{[1-(5-hlor-
3-fluor-2-metoksifenil)-2-(hlormetil)-3,3,3-trifluor-2-hidroksiprop-
illamino}-7-fluor-1H-hinolin-2-ons.
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(54) HER2/NEU SPECIFISKAS ANTIVIELAS UN TO IZMAN-
TOSANAS METODES
HER2/NEU-SPECIFIC ANTIBODIES AND METHODS OF
USING SAME

(57) 1. Antiviela ar spé&ju specifiski saistities ar HER2/neu, kas
satur:

(A) pirmo polipeptidu, kas satur himériska 4D5 iminglobulina vieglas
kédes mainigo doménu, kur$ satur SEQ ID NO: 4 aminoskabju
sekvenci, un

(B) otro polipeptidu, kas satur izmainita 4D5 iminglobulina smago
kédi, kura satur aminoskabju sekvenci, izvélétu no grupas, kas
sastav no SEQ ID NO: 9, SEQ ID NO: 11 un SEQ ID NO: 13.

2. Antiviela saskana ar 1. pretenziju, turklat minétais pirmais
polipeptids satur vieglo kédi ar SEQ ID NO: 2 aminoskabju sek-
venci.

3. Antiviela saskana ar 1. vai 2. pretenziju, turklat minétais
otrais polipeptids satur smago kédi ar SEQ ID NO: 9 aminoskabju
sekvenci.

4. Antiviela saskana ar 1. vai 2. pretenziju, turklat minétais
otrais polipeptids satur smago kédi ar SEQ ID NO: 11 aminoskabju
sekvenci.

5.  Antiviela saskana ar 1. vai 2. pretenziju, turklat minétais
otrais polipeptids satur smago kédi ar SEQ ID NO: 13 aminoskabju
sekvenci.

6.  Antiviela saskana ar jebkuru no 1. [1dz 5. pretenzijai, turklat
minéta smaga kéde satur izmainTtu Fc doménu, kas, salidzinot ar
savvalas tipa Fc doménu, izrada:

(A) pastiprinatu no antivielam atkarigo Stnu mediéto citotoksicitati
ADCC),

B) pastiprinatu saistiSanos ar FcyRIIA vai ar FcyRIIIA,

C) samazinatu saistiSanos ar FcyRIIB vai

D) pastiprinatu saistiSanos ar FcyRIIB.

7. Antiviela saskana ar 1. pretenziju, turklat minéta antiviela ir
monoklonala antiviela.

8.  Antivielas saskana ar jebkuru no 1. lidz 7. pretenzijai iz-
manto$ana medikamenta razo$anai HER2/neu ekspreséjosa véza
arstéSanai pacientam.

9. IzmantoSana saskana ar 8. pretenziju, turklat minéta ar-
stéSana papildus ietver terapeitiska I1dzekla, izvéléta no grupas,
kas sastav no antiangiogéna lidzekla, antineoplastiska Iidzekla,
Kimijterapeitiska Iidzekla un citotoksiska lidzekla, ievadiSanas soli.

10. Antiviela saskana ar jebkuru no 1. lidz 7. pretenzijai lieto-
Sanai HER2/neu ekspreséjoSa véza arstéSana pacientam.

11.  Farmaceitiska kompozicija, kas satur antivielu saskana ar
jebkuru no 1. Iidz 7. pretenzijai un farmaceitiski pienemamu neséju
vai paligvielu.

(
(
(
(
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(54) ANTI-CD79B ANTIVIELAS, IMUNKONJUGATI UN METO-
DES TO PIELIETOSANAI
ANTI-CD79B ANTIBODIES AND IMMUNOCONJUGATES
AND METHODS OF USE

(57) 1. Konstruéta cisteina anti-CD79b antiviela, kas ietver
vienu vai vairakus brivas aminoskabes cisteina atlikumus, turklat
minéta antiviela ietver sekvenci VTVSSCSTKGP, kura ietver bri-
vu cistelna atlikumu smagas kédes 114. pozicija, vai sekvenci
GLSSPCTKSFN, kura ietver brivu cisteina atlikumu vieglas kédes
205. pozicija, turklat numeracija ir atbilstoSa Kabata numeracijas
konvencijai, un turklat minéta anti-CD79b antiviela ietver:

a. smagas kédes mainigo doménu, kas ietver HYR1-H1, HVR-H2
un HVR-H3 no atbilsto§am sekvencém SEQ ID NO: 202-204, un
vieglas kédes mainigo doménu, kas ietver HVR-L1, HVR-L2 un
HVR-L3 no atbilsto§am sekvencém SEQ ID NO: 194-196, vai

b. smagas kédes mainigo domeénu, kas ietver HYR1-H1, HVR-H2
un HVR-H3 no atbilsto§am sekvencém SEQ ID NO: 164-166, un
vieglas kédes mainigo doménu, kas ietver HVR-L1, HVR-L2 un
HVR-L3 no atbilsto§am sekvencém SEQ ID NO: 156-158, vai

c. smagas kédes mainigo doménu, kas ietver HYR1-H1, HVR-H2
un HVR-H3 no atbilsto§am sekvencém SEQ ID NO: 183-185, un
vieglas kédes mainigo doménu, kas ietver HVR-L1, HVR-L2 un
HVR-L3 no atbilsto§am sekvencém SEQ ID NO: 175-177, vai

d. smagas kédes mainigo doménu, kas ietver HVYR1-H1, HVR-H2
un HVR-H3 no atbilsto§am sekvencém SEQ ID NO: 221-223, un
vieglas kédes mainigo doménu, kas ietver HVR-L1, HVR-L2 un
HVR-L3 no atbilsto§am sekvencém SEQ ID NO: 213-215.

2. Konstruéta cistelna anti-CD79b antiviela saskana ar 1. pre-
tenziju, turklat minéta antiviela ietver sekvenci VTVSSCSTKGP,
kura ietver brivu cistelna atlikumu smagas kédes 114. pozicija.

3.  Konstruéta cistelna anti-CD79b antiviela saskana ar 1. pre-
tenziju, turklat minéta antiviela ietver sekvenci GLSSPCTKSFN,
kura ietver brivu cistelna atlikumu vieglas kédes 205. pozicija.

4.  Konstruéta cistelna anti-CD79b antiviela saskana ar 1. pre-
tenziju, turklat vieglas kédes mainigais doméns ietver sekvenci
SEQ ID NO: 207 un smagas kédes mainigais doméns ietver
sekvenci SEQ ID NO: 208.

5. Konstruéta cisteina anti-CD79b antiviela saskana ar
1. pretenziju, turklat minéta antiviela ietver vieglo kédi, kura ietver
sekvenci SEQ ID NO: 233, un smago kedi, kura ietver sekvenci
SEQ ID NO: 232.

6.  Konstruéta cistelna anti-CD79b antiviela saskana ar 1. pre-
tenziju, turklat antiviela papildus ietver briva cisteina aminoskabes
atlikumu, kas ievietots viena vai vairakas pozicijas, kuras izvélétas
no smagas kédes 5., 23., 84. un 112. pozicijas atbilstoSi Kabata
numeracijas konvencijai vai smagas kédes 120., 282., 375. un
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400. pozicijas atbilstosi ES numeracijas konvencijai.

7. Konstruéta cisteina anti-CD79b antiviela saskana ar 1. pre-
tenziju, turklat antiviela papildus ietver vienu vai vairakas sekojosas
sekvences:

SEQ ID NO: 251, kas ietver brivu cistelna atlikumu smagas kédes
5. pozicija,

SEQ ID NO: 252, kas ietver brivu cistelna atlikumu smagas kédes
23. pozicija,

SEQ ID NO: 253, kas ietver brivu cistelna atlikumu smagas kédes
84. pozicija,

SEQ ID NO: 254, kas ietver brivu cistelna atlikumu smagas kédes
112. pozicija,

SEQ ID NO: 256, kas ietver brivu cistelna atlikumu smagas kédes
116. pozicija,

SEQ ID NO: 257, kas ietver brivu cistelna atlikumu smagas kédes
278. pozicija,

SEQ ID NO: 258, kas ietver brivu cistelna atlikumu smagas kédes
371. pozicija,

SEQ ID NO: 259, kas ietver brivu cistelna atlikumu smagas kédes
396. pozicija,

turklat numeracija ir atbilstoSa Kabata numeracijas konvencijai.

8.  Konstruéta cistelna anti-CD79b antiviela saskana ar 1. pre-
tenziju, turklat antiviela papildus ietver briva cisteina aminoskabes
atlikumu, kas ievietots viena vai vairakas pozicijas, kuras izvélétas
no vieglas kédes 15., 110., 114., 121., 127. un 168. pozicijas
atbilsto$i Kabata numeracijas konvencijai.

9.  Konstruéta cistelna anti-CD79b antiviela saskana ar 1. pre-
tenziju, turklat antiviela papildus ietver vienu vai vairakas sekojosas
sekvences:

SEQ ID NO: 278, kas ietver brivu cisteina atlikumu vieglas kédes
15. pozicija,

SEQ ID NO: 279, kas ietver brivu cisteina atlikumu vieglas kédes
110. pozicija,

SEQ ID NO: 280, kas ietver brivu cisteina atlikumu vieglas kédes
114. pozicija,

SEQ ID NO: 281, kas ietver brivu cisteina atlikumu vieglas kédes
121. pozicija,

SEQ ID NO: 282, kas ietver brivu cisteina atlikumu vieglas kédes
127. pozicija,

SEQ ID NO: 283, kas ietver brivu cisteina atlikumu vieglas kédes
168. pozicija,

turklat numeracija ir atbilstoSa Kabata numeracijas konvencijai.

10. Konstruéta cistelna anti-CD79b antiviela saskana ar 1. pre-
tenziju, turklat antiviela ir iegita procesa, kas ietver sakotngjas
anti-CD79b antivielas viena vai vairaku aminoskabju atlikumu aiz-
vietoSanu ar cisteinu un turklat sakotnéja antiviela ietver smagas
kédes sekvences, izvélétas no SEQ ID NO: 308, 304, 306 un 310,
un/vai vieglas kédes sekvences, izvélétas no SEQ ID NO: 307,
303, 305 un 309.

11. Polinukleotids, kas kodé antivielu saskana ar jebkuru
iepriek§€jo pretenziju.

12. Vektors, kas ietver polinukleotidu saskana ar 11. pretenziju.

13. SaimniekSina, kas ietver vektoru saskana ar 12. pretenziju.

14. SaimniekSuna saskana ar 13. pretenziju, turklat saimniek-
SUna ir prokariotiska saimniekSana.

15. Konstruéta cisteina anti-CD79b antiviela saskana ar jebkuru
no 1. Iidz 10. pretenzijai, turklat antiviela caur vienu vai vairakam
briva cisteina aminoskabém ir kovalenti sasaistita ar markiera
fragmentu vai cietas fazes matricu.

16. Konstruéta cisteina anti-CD79b antiviela saskana ar jebkuru
no 1. Iidz 10. pretenzijai, turklat antiviela caur vienu vai vairakam
briva cisteina aminoskabém ir kovalenti pievienota augSanu in-
hibéjoSam lidzeklim vai citotoksiskam [dzeklim, tada veida radot
antivielas-medikamenta konjugatu.

17. Konstruéta cisteina anti-CD79b antiviela saskana ar jebkuru
no 1. Iidz 10. pretenzijai, turklat antiviela ir kovalenti pievienota
medikamenta dalai, tada veida radot antivielas-medikamenta kon-
jugatu.

18. Konstruéta cisteina anti-CD79b antiviela saskana ar 17. pre-
tenziju, kas ietver konstruétu cisteina anti-CD79b antivielu (Ab)
un medikamenta dalu (D), turklat konstruéta cisteina anti-CD79b
antiviela caur vienu vai vairakam briva cisteina aminoskabém ar
linkerfragmenta (L) palidzibu ir kovalenti pievienota pie D; savie-
nojumam ir formula I:
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Ab-(L-D), |,

kur p ir 1, 3, 4 vai, vélams, 2.
19. Konstruéta cisteina anti-CD79b antiviela saskana ar 18. pre-
tenziju, turklat L ir
AWY
kur:
A ir savienojoSais elements, kas kovalenti pievienots konstruétas
cisteTna antivielas (Ab) cisteTna tiola grupai,
air0vai 1,
katrs W neatkarigi ir aminoskabes vieniba,
w ir vesels skaitlis robezas no 0 lidz 12,
Y ir starplikas vieniba, kas kovalenti pievienota medikamenta
fragmentam, un
y ir 0, 1 vai 2.

20. Konstruéta cistelna anti-CD79b antiviela saskana ar jebkuru
no 17. Iidz 19. pretenzijai, turklat medikamenta dala (D) ir izvéléta
no rindas, kura ietilpst maitansinoids, auristatins un dolostatins.

21. Konstruéta cisteina anti-CD79b antiviela ar saskana ar
18. pretenziju, turklat medikamenta dala (D) ir izvéléta no rindas,
kura ietilpst maitansinoids un auristatins.

22. Konstruéta cisteina anti-CD79b antiviela saskana ar 21. pre-
tenziju, turklat antivielas-medikamenta konjugatam ir formula:

(a)
o
— R17-C—W —PAB-
Ab—S N—R'/-C—W,,—PAB-D
O P,

kur PAB ir para-aminobenzilkarbamoilgrupa un R' ir div-
vertigs radikalis, izvéléts no (CH,), C,-C karbociklilgru-
pas, O-(CH,)-ariléngrupas, (CH,)-arilengrupas, -arilén-
(CH,).-, (CH,)-(C,-Ckarbociklil)grupas, (C,-Ckarbociklil)-(CH,),
C,-Cgheterociklilgrupas, (CH,) -(C,-C;heterociklil), -(C,-C;heterociklil)-
(CH,)-, -(CH,) C(O)NR*(CH,) -, -(CH,CH,0)-, -(CH,CH,0)-CH,-,
-(CH,),C(O)NR*(CH,CH,*) -, -(CH,) C(O)NR*(CH,CH,0)-CH,-
~-(CH,CH,0) C(O)NR®(CH,CH,0) -, -(CH,CH,0) C(O)NR®(CH,CH,0) -CH,-
un -(CH,CH,0) C(O)NR®(CH,). grupas, kur R® ir H atoms, C,-C_alkil-
grupa, fenilgrupa vai benzilgrupa, un r ir neatkarigi vesels skaitlis
robezas no 1 Iidz 10.

23. Konstruéta cistetna anti-CD79b antiviela saskana ar 22. pre-
tenziju, turklat W ir valins-citrulins.

24. Konstruéta cisteina anti-CD79b antiviela saskana ar 21. pre-
tenziju ar formulu:

o)
N-R”—!:l—o
Ab—S
o) p.
25. Konstruéta cisteina anti-CD79b antiviela saskana ar 24. pre-
tenziju, turklat R ir (CH,), vai (CH,), grupa.
26. Konstruéta cisteina anti-CD79b antiviela saskana ar 24. pre-
tenziju ar formulu:
Q

/“\o

HN
0% NH,

27. Konstruéta cisteina anti-CD79b antiviela saskana ar 24. pre-
tenziju, turklat L ir SMCC, SPP, SPDB vai BMPEO grupa.

28. Konstruéta cisteina anti-CD79b antiviela saskana ar 18. pre-
tenziju, turklat D ir vai MMAE, vélams ar sekojoSu struktdru:

H 0 ' H OH
l’, N N., N N
N N
! e} [ 0 O o © ’

kur vilnota ITnija norada linkera L pievieno$anas vietu,
vai MMAF, vélams ar sekojosu struktdru:

29SS
kur vilnota Inija norada linkera L pievienoS$anas vietu.

29. Antivielas-medikamenta konjugata savienojums, izvéléts no
sekojosam struktdram:

Ab-MC-vc-PAB-MMAF

p

turklat Val ir valins, Cit ir citrulins, p ir 1, 2, 3 vai 4;

7<§(MVQ. s AP %Q“'* "o )

Ab-MC-vc-PAB-MMAE

turklat Val ir valins, Cit ir citrulins, p ir 1, 2, 3 vai 4;

Ab-S.

Ab-MC-MMAE

turklat Val ir valins, Cit ir citrulins, p ir 1, 2, 3 vai 4;
Ab-S.

! Ab-MC-MMAF )

turklat Val ir valins, Cit ir citrulins, p ir 1, 2, 3 vai 4, un Ab ir antiviela
saskana ar jebkuru no 1. lldz 10. pretenzijai, un turklat antiviela
ir konjugéta caur vienu vai vairakam briva cisteina aminoskabém.

30. Antivielas-medikamenta konjugats saskana ar 29. pretenziju,

kas ietver

Ab-S, H O
o S O
N\N\/'\VaI-Cil-ﬁ ~ O\Ooro;O b
o

Ab-MC-vc-PAB-MMAF

turklat Val ir valins, Cit ir citrulins, p ir 1, 2, 3 vai 4, un Ab ir anti-
viela saskana ar jebkuru no 1. Iidz 10. pretenzijai, un turklat antivie-
la ir konjugéta caur vienu vai vairakam briva cisteina aminoskabém.

31. Antivielas-medikamenta konjugats saskana ar 30. pretenziju,
turklat antiviela ir antiviela saskana ar 2. pretenziju.

32. Antivielas-medikamenta konjugats saskana ar 31. pretenziju,
turklat antiviela ir antiviela saskana ar 3. pretenziju.

33. Antivielas-medikamenta konjugats saskana ar 29. pretenziju,
kam piemit struktdra

Ab-
Rl )
[e]

Ab-MC-vc-PAB-MMAE ’

turklat Val ir valins, Cit ir citrulins, p ir 1, 2, 3 vai 4, un Ab ir
antiviela saskana ar jebkuru no 1. lidz 10. pretenzijai, un turklat
antiviela ir konjugéta caur vienu vai vairakiem aminoskabes cis-
tetna atlikumiem.

34. Antivielas-medikamenta konjugats saskana ar 33. pretenziju,
turklat antiviela ir antiviela saskana ar 2. pretenziju.

35. Antivielas-medikamenta konjugats saskana ar 33. pretenziju,
turklat antiviela ir antiviela saskana ar 3. pretenziju.
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36. Antivielas-medikamenta konjugats saskana ar 33. pretenziju,
turklat antiviela ir antiviela saskana ar 4. pretenziju.

37. Antivielas-medikamenta konjugats saskana ar 33. pretenziju,
turklat antiviela ir antiviela saskana ar 5. pretenziju.

38. Konstruéta cisteina Anti-CD79b antiviela saskana ar jebkuru
no 1. Iidz 10. pretenzijai vai antivielas-medikamenta konjugats
ka savienojums saskana ar jebkuru no 16. Iidz 37. pretenzijai,
turklat sakotnéja anti-CD79b antiviela ir izvéléta no monoklonalas
antivielas, bispecifiskas antivielas, himériskas antivielas, cilvéka
antivielas, humanizétas antivielas un antivielas fragmenta, vélams
Fab fragmenta.

39. Antivielas-medikamenta konjugats saskana ar 29. pretenziju,
turklat antiviela ir ieglta procesa, kas ietver sakotnéjas anti-CD79b
antivielas vienu vai vairaku aminoskabju atlikumu aizvietoSanu ar
cisteinu, turklat sakotnéja antiviela ietver:

i) SEQ ID NO: 307 un SEQ ID NO: 308,
i) SEQ ID NO: 303 un SEQ ID NO: 304,
i) SEQ ID NO: 305 un SEQ ID NO: 306 vai
iv) SEQ ID NO: 309 un SEQ ID NO: 310.

40. Farmaceitiska kompozicija, kas ietver konstruétu cisteina
anti-CD79b antivielu saskana ar jebkuru no 1. I1dz 10. pretenzijai
vai antivielas-medikamenta konjugatu saskana ar jebkuru no 16. l1dz
39. pretenzijai, un farmaceitiski pienemamu atSkaiditaju, neséju
vai paligvielu, un neobligati arT kimijterapijas lidzekla terapeitiski
efektivu daudzumu.

41. Metode CD79b proteina klatbitnes noteikSanai parauga,
kuram tiek pielauta minéta proteina klatbdtne, minéta metode ietver
minéta parauga paklauSanu konstruétas cisteina anti-CD79b anti-
vielas saskana ar jebkuru no 1. Iidz 10. vai no 15. lidz 39. preten-
zijai klatbdtnei un minétas antivielas saistiSanas ar minéto CD79b
proteTnu minétaja parauga noteikSanu, turklat antivielas saistiSanas
ar minéto proteinu norada uz minéta proteina klatbatni minétaja
parauga.

42. Metode saskana ar 41. pretenziju, turklat minéta antiviela
ir kovalenti pievienota markierim, kas izvéléts no fluorescentas
krasvielas, radioaktiva izotopa, biotina vai metalkompleksé&josa
liganda, vai turklat minétais paraugs ietver Slnas, kuras varétu
ekspresét minéto CD79b proteinu, vai turklat minétas Sunas ir
hematopoétiskas véza Sinas.

43. Metode véza $tnu detekcijai biologiskaja parauga, metode
ietver:

(a) Sanu paklausanu antivielas saskana ar jebkuru no 1. lidz 10. vai
no 15. lidz 39. pretenzijai klatbdtnei, un

(b) antivielas saistiS8anas ar sinam noteikSanu,

turklat vélams, ka Sdnas ir hematopoétiskas audzéja Sinas.

44. Metode saskana ar 43. pretenziju, turklat noteikSana ir
kvantitativa.

45. Metode saskana ar 43. pretenziju, turklat noteikSana ir
kvalitativa.

46. Metode SUnu proliferacijas inhibéSanai, metode ietver
ziditaja audzéja Sunu ex vivo apstradi ar antivielas-medikamenta
konjugatu saskana ar jebkuru no 16. l1dz 39.pretenzijai, tada veida
tiek inhibéta audzéja $tnu proliferacija, turklat vélams, lai ziditaja
audzéja Sunas ir hematopoétiskas audzéja Sinas.

47. Antiviela saskana ar jebkuru no 1. Iidz 10. pretenzijai,
antivielas-medikamenta konjugats saskana ar jebkuru no 16. lidz
39. pretenzijai vai farmaceitiska kompozicija saskana ar 40. pre-
tenziju lietoSanai véza arstéSana, turklat vélams, ka vézis ir
izvéléts no rindas, kura ietilpst limfoma, mieloma, ne-Hodzkina
limfoma (NHL), difiza lielo B-$tnu limfoma, agresiva NHL, gausi
progreséjo$a NHL, folikulara limfoma, recidivéjusi agresiva NHL,
recidivéjusi gausi noritoSa NHL, refraktara NHL, refraktara gausi
progres€josa NHL, hroniska limfocitara leikémija (CLL), mazo
limfocttu limfoma, leikémija, mataino Stnu leikémija (HCL), akdta
limfocttiska leikeémija (ALL) un mantijSinu limfoma.

48. Antiviela, antivielas-medikamenta konjugats vai farmaceitiska
kompozicija lietoSanai saskana ar 47. pretenziju, turklat metode
ietver terapijas Ilidzekla kombinacija ar antivielas-medikamenta
konjugata savienojumu ievadiSanu pacientam.

49. Antiviela, antivielas-medikamenta konjugats vai farmaceitiska
kompozicija lietoSanai saskana ar 48. pretenziju, turklat terapeitiskais
[T[dzeklis ir izvéléts no rindas, kura ietilpst tamoksiféns, letrozols,
eksemestans, anastrozols, irinotekans, cetuksimabs, fulvestrants,
vinorelbins, erlotinibs, bevacizumabs, vinkristins, imatiniba mezilats,
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sorafenibs, lapatinibs, vai trastuzumabs, cisplatins, gemcitabins,
metotreksats, vinblastins, karboplatins, paklitaksels, 5-fluoruracils,
doksorubicins, bortezomibs, melfalans, prednizons vai docetaksels.

50. Antiviela, antivielas-medikamenta konjugats vai farmaceitiska
kompozicija lietoSanai saskana ar 48. pretenziju, turklat terapeitiskais
[Tdzeklis ir anti-CD20 antiviela.

51. Antiviela, antivielas-medikamenta konjugats vai farmaceitiska
kompozicija lietoSanai saskana ar 49. vai 50. pretenziju, turklat
metode papildus ietver viena vai vairaku I1dzeklu, kas izvéléti no
ciklofosfamida, hidroksidaunorubicina, adriamicina un doksorubicina,
ievadisanu.

52. Metode antivielas-medikamenta konjugata savienojuma, kas
ietver konstruétu cisteina anti-CD79b antivielu saskana ar jebkuru
no 1. lidz 10. pretenzijai un medikamenta auristatina dalu (D),
pagatavoSanai, turklat konstruéta cisteina antiviela ir pievienota
D caur vienu vai vairakam konstruétam cisteina aminoskabém ar
linkerfragmenta (L) starpniecibu; savienojumam ir formula I:

Ab-(L-D), |,

kur p ir 1, 2, 3 vai 4, metode ietver solus:

(a) konstruétas cisteina antivielas konstruétas cisteina grupas
reagésanu ar linkera reagentu, lai veidotu antivielas-linkera starp-
produktu Ab-L, un

(b) Ab-L reagéSanu ar aktivétd medikamenta dalu D, tadé&jadi
izveidojot antivielas-medikamenta konjugatu;

vai metode ietver solus:

(c) medikamenta dalas nukleofilas grupas reakciju ar linkera re-
agentu, lai iegitu medikamenta-linkera starpproduktu D-L, un

(d) D-L reakciju ar konstruétas cisteina antivielas cisteina grupu,
tadejadi izveidojot antivielas-medikamenta konjugatu,

turklat metode neobligati ietver soli, kura konstruéta cisteina antiviela
tiek ekspreséta Kinas kamja olnicu (CHO) Sinas.

53. Metode saskana ar 52. pretenziju, metode papildus ietver
soli ekspresétas konstruétas cisteina antivielas apstradei ar redu-
céjosu reagentu, turklat vélams reducéjo$o reagentu izvéléties no
TCEP un DTT.

54. Metode saskana ar 53. pretenziju, metode papildus ietver
soli ekspresétas konstruétas cisteina antivielas apstradei ar oksi-
déjoso reagentu péc apstrades ar reducéjo$o readentu, turklat
vélams oksidéjoSo reagentu izvéléties no vara sulfata, dehidro-
askorbinskabes un gaisa.

(51) CO7K 14/725(00601
C12N 15/1220050)
AG61K 38/1712006.07
AG61P 37/04(20050)
AG61P 31/18(20050)

) 10008612.3
) 19.01.2011

(45) 24.08.2016
)

(11) 2275441

(22) 29.03.2006

0506760
0516487
(62) EP06726555.3 / EP1863842
(73) Immunocore Ltd., 101 Park Drive, Milton Park, Abingdon
0OX14 4RY Oxfordshire, GB
Adaptimmune Limited, 101 Park Drive, Milton Park, Abingdon
0OX14 4RY Oxfordshire, GB
(72) JAKOBSEN, Bent Karsten, GB
MOLLOQY, Peter Eamon, GB
LI, Yi, GB
DUNN, Steven Mark, GB
(74) Care, Alison, Kilburn & Strode LLP, 20 Red Lion Street,
London WC1R 4PJ, GB
Aleksandra FORTUNA, FORAL Intelektuala Tpasuma
agentdra, SIA, a/k 98, Riga, LV-1050, LV
(54) AUGSTAS AFINITATES HIV T SUNU RECEPTORI
HIGH AFFINITY HIV T CELL RECEPTORS
(57) 1. T-80nu receptors (TCR), kas satur TCR alfa kédes
mainigo apgabalu, ka attélots 1.a zZim., un TCR beta kédes mainigo
apgabalu, ka attélots 1.b zim.
2. T-80nu receptors saskana ar 1. pretenziju, kas satur alfa
kedi, ka attélots 3.a zim., un beta kédi, ka attélots 3.b zim.

(32) 01.04.2005 (33) GB
10.08.2005 GB
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3.  T-80nu receptors saskana ar 1. pretenziju, kas satur alfa
kedi, ka attélots 5.a zZim., un beta kédi, ka attélots 5.b zim.

4. T-80nu receptors saskana ar jebkuru no 1. lidz 3. pretenzijai,
kuram nav transmembranas un citoplazmas apgabalu.

5. Sina, kas ietver TCR ekspresijas vektoru, kur§ satur
nukleinskabi, kas kodé TCR alfa kédi, ka attélots 16.a zim., un
TCR beta kedi, ka attélots 16.b zZim.

6. T SOna, kas satur ekspresijas vektoru, kur§ satur nuklein-
skabi, kas kodé TCR saskana ar jebkuru no 1. Iidz 3. pretenzijai.

(51) AO7TN 43/66(2005.0" (11) 2276347
A61K 9/16(2006.01)
AG61K 31/53(2006.01)
AG61K 9/082006.01
AG61K 9/102006.01)
AG61K 9/142006.01)

(21) 09726974.0 (22) 03.04.2009

(43) 26.01.2011

(45) 25.05.2016

(31) 200800078 (32) 03.04.2008

(86) PCT/EP2009/054012 03.04.2009

(87) WO02009/121957 08.10.2009

(73) KRKA, tovarna zdravil, d.d., Novo mesto, Smarjeska cesta 6,

8501 Novo mesto, Sl
(72) TIHI, Jaroslav, SI
BENKIC, Primoz, S|
TOPORISIC, Rebeka, SI
GOJAK, Urska, SI
KLAVDIJA, Meznar, Sl
TROST, Sabina, SI

(74) Uexkull & Stolberg, Partnerschaft von, Patent- und Rechts-
anwalten mbB, Beselerstralle 4, 22607 Hamburg, DE
Lacija KUZJUKEVICA, Agentira PETERSONA PATENTS,
a/k 61, Riga, LV-1010, LV

(54) TOLTRAZURILS AR UZLABOTAM SKIDIBAS IPASIBAM
TOLTRAZURIL WITH IMPROVED DISSOLUTION PROP-
ERTIES

(57) 1. Toltrazurila dalinas ar Ipatn&jo virsmu starp 4 un 40 m?/g.

2. Toltrazurila dalinas saskana ar 1. pretenziju ar Tpatnéjo
virsmu starp 7 un 30 m#/g.

3. Toltrazurila dalinas saskana ar 2. pretenziju ar Tpatnéjo
virsmu starp 10 un 25 m?/g.

4.  Toltrazurila dalinas saskana ar 1., 2. vai 3. pretenziju, kas
ir kristaliska stavokilr.

5. Toltrazurila dalinas saskana ar 4. pretenziju, kas ir rak-
sturigas ar pulvera rentgendifrakcijas ainu ar maksimumiem pie
apméram 5,5, 14,1, 16,5, 18,6, 22,1 +0,2 2-téta gradiem.

6.  Metode toltrazurila dalinu saskana ar 1., 2. vai 3. pretenziju
iegusanai, kas ietver $adus solus:

a) toltrazurila suspendéSanu skidinataja,

(33) sl

vielu,

c) toltrazurila izgulsnéSanu, pievienojot Skidumam paskabinoSu
vielu vai toltrazurila Skidumu pievienojot paskabinoSajai vielai,

d) izgulsnéta toltrazurila atdaliS$anu no Skidras fazes un

e) eventudli, toltrazurila papildu macerésanu.

7. Metode saskana ar 6. pretenziju, turklat skidinatajs ir
izvéléts no grupas, kas sastav no tdens, spirtiem, ketoniem, nit-
riliem, sulfoksidiem, amidiem, éteriem, esteriem un/vai jebkuriem
to maistjumiem.

8.  Metode saskana ar 7. pretenziju, turklat Skidinatajs ir Gdens

9. Metode saskana ar 6. pretenziju, turklat suspensijas pH
toltrazurila SkidinaSanas laika tiek uzturéts virs 10.

10. Metode saskana ar 9. pretenziju, turklat suspensijas pH
toltrazurila SkidinaSanas laika tiek uzturéts starp 11 un 13.

11. Metode saskana ar 6. pretenziju, turklat pasarminosa
viela ir izvéléta no grupas, kas sastav no baziskiem hidroksidiem,
alkoksidiem un/vai baziskiem amonija savienojumiem.

12. Metode saskana ar 11. pretenziju, turklat pasarminosa
viela ir izvéléta no grupas, kas sastdv no sarmu vai sarmzemju
metalu hidroksidiem vai alkoksidiem, amonjaka un/vai alkilaminiem.

13. Metode saskana ar 12. pretenziju, turklat pasarminosa
viela ir kalija vai natrija hidroksids.

14. Metode saskana ar 6. pretenziju, turklat paskabino$a vie-
la ir izvéleta no grupas, kas sastdv no halogénidenrazskabém,
karbonskabém, slapek|skabes, sérskabes, fosforskabes un/vai
sulfonskabém.

15. Metode saskana ar 14. pretenziju, turklat paskabinosa
viela ir hloridenrazskabe vai bromidenrazskabe.

(51) A61P 37/060200509
C12N 5/00/2006.97

(21) 09737985.3

(43) 09.02.2011

(45) 03.08.2016

(11) 2281032

(22) 08.04.2009

(31) 08305133 (32) 28.04.2008 (33) EP
48309 P 28.04.2008 us

(86) PCT/EP2009/054242 08.04.2009

(87) WO02009/132941 05.11.2009

(73) TXCell, Les Cardoulines, Allée de la Nertiére, Sophia
Antipolis, 06560 Valbonne, FR
Université de Montpellier, 163 rue Auguste Broussonnet,
34090 Montpellier, FR
Centre Hospitalier Regional Universitaire, De Montpellier,
191 Av. du Doyen Gaston Giraud, 34000 Montpellier, FR
(72) FOUSSAT, Arnaud, FR
BRUN, Valérie, FR
ASNAGLI, Héléne, FR
BELMONTE, Nathalie, FR
JORGENSEN, Christian, FR
(74) Svetlana MAKEJEVA, SIA Intelektuala TpaSuma juridiska
firma LATISS, Stabu iela 44-21, Riga, LV-1011, LV
(54) TR1 SUNAS ARTRITISKA STAVOKLA ARSTESANAI
TR1 CELLS FOR TREATING AN ARTHRITIC CONDITION

(57) 1. Kompozicija, kas satur vismaz vienu cilvéka Tr1 Stnu
populaciju, vérstu pret Il tipa kolagénu, izmantoSanai artritiska
stavokla arstéSana pacientam.

2. Kompozicija izmantoSanai saskana ar 1. pretenziju, turklat
minéta cilvéka Tr1 $dnu populacija ir cilvéka Tr1 klonu populacija.

3. Medikaments, kas satur vismaz vienu cilvéka Tr1 Sdnu
populaciju, vérstu pret Il tipa kolagénu, izmantoSanai artritiska
stavokla arstéSanai pacientam.

4. Farmaceitiska kompozicija, kas satur vismaz vienu cilvéka
Tr1 S0nu populaciju, vérstu pret Il tipa kolagénu, kombinacija ar
vienu vai vairdkiem farmaceitiski pienemamiem neséjiem izman-
toSanai artritiska stavokla arstéSanai pacientam.

5. Medikaments izmantoSanai saskana ar 3. pretenziju vai
farmaceitiska kompozicija izmantoSanai saskana ar 4. pretenziju,
turklat minéta cilvéka Tr1 SGnu populacija ir cilvéka Tr1 klonu
populacija.

6. Kompozicija, medikaments vai farmaceitiska kompozicija
izmantoSanai saskana ar jebkuru no 1. [idz 5. pretenzijai, turklat
minétais artritiskais stavoklis ir reimatoidais artrits, ankilozéjosais
spondilits, juvenilais idiopatiskais artrits vai psoriatiskais artrits.

7.  Kompozicija, medikaments vai farmaceitiska kompozicija
izmantoSanai saskana ar jebkuru no 1. [ldz 6. pretenzijai, turklat
kompozicija, medikaments vai farmaceitiska kompozicija, kas jaieva-
da pacientam, kuram tas ir nepiecieSams, satur cilvéka Tr1 Sunas,
kas autologas minéta pacienta Stnam.

8. Kompozicija, medikaments vai farmaceitiska kompozicija
izmantoSanai saskana ar jebkuru no 1. [idz 7. pretenzijai, turklat
pacientam, kuram tas ir nepiecie$ams, ir jaievada 10%/kg I1dz 10%kg
Tr1 $0nu.

9.  Kompozicija, medikaments vai farmaceitiska kompozicija
izmantoSanai saskana ar jebkuru no 1. [idz 8. pretenzijai, turklat
kompozicijas, medikamenta vai farmaceitiskas kompozicijas efektiva
daudzuma ievadi$ana minétajam pacientam ir kombinacija ar vienu
vai vairakiem terapeitiskiem [1dzekliem, kas tiek izmantoti artritiska
stavokla arstésanai.

10. Kompozicija, medikaments vai farmaceitiska kompozicija
izmantoSanai saskana ar jebkuru no 1. [ldz 9. pretenzijai, turklat
minétais pacients adekvati nereagé vai maz ticams, ka adekvati
reagé uz vienu vai vairakiem terapeitiskiem [dzekliem grupa no
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kortikotdiem, anti-TNF, antiinterleikiniem, anti-B limfocitiem, anti-
kostimulacijas molekulam, tolerogéniem lidzekliem, antikomplementa
proteiniem, T $dnu signalmolekulu inhibitoriem, $Gnu migracijas
inhibitoriem, metotreksata, leflunomida, sulfasalazina, hidroksi-
hlorohina, azatioprina, ciklosporina, minociklina, D-penicilamina.

(51) A671F 13/002006.07 (11) 2293752
(21) 09742356.0 (22) 08.05.2009
(43) 16.03.2011
(45) 29.06.2016
(31) 0808376 (32) 08.05.2008
(86) PCT/GB2009/001138 08.05.2009
(87) W02009/136160 12.11.2009
(73) ConvaTec Technologies Inc., 3993 Howard Hughes Parkway,
Las Vegas, NV 89169-6754, US

(72) COTTON, Stephen, Michael, GB
LEE, Bryony, Jayne, GB

(74) Mays, Julie, et al, Venner Shipley LLP, 200 Aldersgate,
London EC1A 4HD, GB
Svetlana MAKEJEVA, SIA Intelektuala Tpasuma juridiska
firma LATISS, Stabu iela 44-21, Riga, LV-1011, LV

(54) BRUCU PARSEJS
WOUND DRESSING

(57) 1. Brucu parséjs, kas satur slani stréemeles veida, kas
raksturigs ar to, ka strémele satur gelu veidojoSas Skiedras,
strémelei ir gareniskas Suvju linijas, kas veidotas no diega, un
Skérseniskas Suvju Iinijas, kas veidotas no diega, turklat diegs ir
no neilona, Tencel, poliolefina, poliuretana, poliestera vai celulozes
un bracu parséjs ir paredzéts izmanto$anai dobumu bricés vai
sinusu braceés.

2. Broc¢u parséjs saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar
to, ka gareniskas Suvuma linijas izvietotas ar atstarpi no 1 lidz
10 mm un ir paralélas strémeles garajai malai.

3. BrOcu parséjs saskana ar jebkuru iepriekSéjo pretenziju,
kas raksturigs ar to, ka parséjs satur otru strémeli, kas uzklata
virs pirmas strémeles, turklat gareniskas Suvju linijas savieno abas
stréemeles kopa.

4.  Brucu parséjs saskana ar jebkuru iepriek$€jo pretenziju,
kas raksturigs ar to, ka Skérseniskas Suvju linijas ir Shtas cauri
strémelei.

5. Brocu parséjs saskana ar jebkuru iepriekSéjo pretenziju,
kas raksturigs ar to, ka Skérseniskas Suvju linijas stiepjas starp
gareniskajam Suvju lnijam un tas savieno.

6.  Bricu parséjs saskana ar jebkuru iepriek$&jo pretenziju, kas
raksturigs ar to, ka gelu veidojosas Skiedras ir izvélétas no grupas,
kas sastav no verptam celulozes Skiedram, kKimiski modificétam
celulozes Skiedram, pektina Skiedram, alginata Skiedram, hitozana
Skiedram, hialuronskabes Skiedram, citu polisaharidu Skiedram un
Skiedram, kas iegltas no svekiem.

7. Bricu parsejs saskana ar jebkuru iepriek$éjo pretenziju, kas
raksturigs ar to, ka Skérseniskas Suvuma linijas beidzas strémeles
galos, lai samazinatu dilSanu.

8.  Bricu parséjs saskana ar jebkuru iepriek$&jo pretenziju, kas
raksturigs ar to, ka Skérseniskas Suvuma linijas ir nepartrauktas
[Tklo¢u linijas forma, kas stiepjas kolonnas starp gareniskajam
Suvuma [inijam.

9.  Bricu parséjs saskana ar jebkuru iepriek$&jo pretenziju, kas
raksturigs ar to, ka parséjs tiek izmantots k& kompozita parsé€ja
dala.

10. Bracu parséjs saskana ar jebkuru iepriekS€jo pretenziju,
kas raksturigs ar to, ka parséjs satur vismaz divas gareniskas
Suvuma linijas.

11.  Bracu parséja saskana ar 1. pretenziju razoSanas metode
izmantosanai dobumu vai sinusu briicés, kas raksturiga ar to, ka
metode ietver §adus solus:

(i)  gelu veidojosas Skiedras saturo$a auduma rulla izveidoSanu;

(i) rulla caurSusanu ar gareniskajam Suvuma Iinijam;

(i) rulla caurStSanu ar Skérseniskajam Suvuma [inijam un

(iv) rulla sagrieSanu garenvirziena, lai izveidotu strémeles.

12. Metode saskana ar 11. pretenziju, kas raksturiga ar to,
ka auduma rullis tiek izveidots, veidojot neaustu tiklu no gelu
veidojosam Skiedram.
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13. Metode saskana ar 11. pretenziju, kas raksturiga ar to,
ka auduma rullis tiek izveidots, noadot rulli no gelu veidojoSam
Skiedram.

14. Metode saskana ar 12. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka
neaustais tikls ir izveidots, veicot Lyocell Skiedru tikla caurstriiklo-
Sanu un $adi izveidota tikla karboksimetilésanu.

15. Metode saskana ar jebkuru iepriekSéjo pretenziju, kas
raksturiga ar to, ka metode ietver papildu soli parséja apstradei
ar sudraba avotu, lai pieskirtu parséjam antibakterialas Tpasibas.

16. Metode saskana ar jebkuru iepriek$&jo pretenziju, kas rak-
sturiga ar to, ka Skérseniskas Suvuma linijas ir veidotas kolonnas,
kas ir Saurakas par rulla platumu.

17. Metode saskana ar 16. pretenziju, kas raksturiga ar to,
ka rullis tiek griezts starp Skérseniska Suvuma kolonnam ta, lai
strémeles galos nebdtu valéju diegu.

18. Metode saskana ar 13. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka
metode ietver papildu soli:

otras strémeles uzklaSanu uz pirmas strémeles, pirms strémeles
tiek sasdtas kopa.

19. Strémelu auduma izmantoSana brtcu parséja saskana ar
1. pretenziju razoSana, strémele, kas satur gelu veidojoSas Skied-
ras un kurai ir gareniskas Suvuma linijas un Skérseniskas Suvuma
[Tnijas, izmantoSanai dobumu bricéu vai sinusu bracu arstésana.

FIGURE 1
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(54) SILTUMNICA
GREENHOUSE
(57) 1. Siltumnica (3), kas satur aréjas sienas, jumta konstruk-
ciju (7) un nekustigu jumtu (6), kas aprikots ar izolacijas materiala
slani, turklat: aréjas sienas ir aprikotas ar caurspidigdm virsmam (2)
tada veida, ka gaisma siltumnica (3) ir sanemama vismaz no diviem
geografiskiem virzieniem, un saistiba ar caurspidigajam virsmam (2)
uz aréjam sienam ir izveidotas gaismu atstarojosas virsmas (4),
raksturiga ar to, ka gaismu atstarojo$as virsmas (4) ir pozicioné-
tas zem caurspidigajam virsmam (2) uz zemes virsmas (50) tada
veida, ka gaismu atstarojo$as virsmas ir vérstas prom no aréjas
sienas, turklat minétas gaismu atstarojosas virsmas ir izvietotas t3,
ka pleSas virziena, kas ir batiba horizontals vai vérsts ieslipi uz
leju, tadéjadi veidojot dalu no darza dalas, kas apnem siltumnicu.
2. Siltumnica (3) saskana ar 1. pretenziju, kas raksturiga ar
to, ka gaismu atstarojo$as virsmas (4) pleSas prom no arsienas
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garuma (L), kas ir 1,5 Ildz 2 reizes lielaks par caurspidigas virs-
mas (2) augstumu (H).

3.  Siltumnica (3) saskana ar jebkuru no iepriek$&jam pretenzi-
jam, kas raksturiga ar to, ka gaismu atstarojo$o virsmu (4) uz leju
vérstais slipums virziena uz dienvidiem ir no 0 Iidz 10 gradiem un
virziena uz austrumiem un rietumiem ir no 5 lidz 15 gradiem.

4.  Siltumnica (3) saskana ar 3. pretenziju, kas raksturiga
ar to, ka gaismu atstarojoSo virsmu (4) uz leju vérstais slipums
virziena uz dienvidiem ir no 0 lidz 5 un virziena uz austrumiem
un rietumiem ir no 8 Iidz 12 gradiem.

5. Siltumnica (3) saskana ar jebkuru no iepriek$&jam pretenzi-
jam, kas raksturiga ar to, ka siltumnica (3) satur vertikali novietotus
gaismu atstarojoSus virsmas elementus (40).

6.  Siltumnica (3) saskana ar 5. pretenziju, kas raksturiga ar
to, ka vertikali novietotie gaismu atstarojoSie virsmas elementi (40)
ir Sarnirveidigi piestiprinati pie arsienas tada veida, lai tie batu
pagriezami un lai no arsienas tos orientétu dazados virzienos.

7. Siltumnica (3) saskana ar 6. pretenziju, kas raksturiga ar
to, ka vertikali novietotie virsmas elementi ir pagriezami motorizéti.

8.  Siltumnica (3) saskana ar jebkuru no iepriek$&jam pretenzi-
jam, kas raksturiga ar to, ka siltumnica (3) satur gaismu atstarojoSus
noénosanas elementus (44), kas ir parvietojami caurspidigajam
virsmam (2) paraléla virziena.

9.  Siltumnica (3) saskana ar jebkuru no iepriek$éjam pre-
tenzijam, kas raksturiga ar to, ka gaismu atstarojo$as virsmas (4)
ir izveidotas no metala plaksném, jo 1pasi no neriis€jo$a térauda
plaksném.
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(54) UGUNSDROSIBAS SISTEMA EKSPANDETIEM POLI-
MERIEM
FIRE PROTECTION SYSTEM FOR EXPANDED POLY-
MERS
(57) 1. Materials, kas sastav no poraina poliméra ka serdena,
kuru parklaj vismaz viens iek$€jais aizsargslanis, kas sastav no
metala folijas, un vismaz viens aréjais aizsargslanis, kas sastav no
stikla Skiedram, turklat aréjais aizsargslanis ir pats aréjais slanis.
2. Materials saskana ar 1. pretenziju, turklat metala folija ir
no aluminija.

(11) 2345535

(22) 18.01.2010

3. Materials saskana ar 2. pretenziju, turklat aluminija folijas
biezums ir no 1 Iidz 400 mikroniem, vélams no 2 Iidz 50 mik-
roniem.

4. Materials saskana ar 1. vai 2. pretenziju, turklat stikla
Skiedra ir auduma, adijuma vai vienvirziena auduma forma.

5. Materials saskana ar 4. pretenziju, turklat stikla Skiedra ir
parklata ar neorganiskam vielam.

6.  Materials saskana ar jebkuru no 1. l1dz 4. pretenzijai, turklat
stikla Skiedras acu izmérs ir no 0,01 Iidz 0,80 mm, vislabak no
0,04 Iidz 0,25 mm.

7. Materials saskana ar jebkuru no 1. I1dz 4. pretenzijai, turklat
vélamais stikla Skiedras pavedienu blivums ir no 5 lidz 250 pave-
dieniem uz 1 cm, Tpasi no 20 Iidz 60 pavedieniem uz 1 cm.

8.  Materials saskana ar jebkuru no 1. lldz 7. pretenzijai, turklat
aré€jais aizsargslanis (A) un iek$€jais aizsargslanis (B) vai iek§€jais
aizsargslanis (B) un substrata kompaunda slanis (C) ir savienoti
ar [imi.

9.  Materials saskana ar 8. pretenziju, turklat fTmei ir antipiréna
Tpasibas.

10. Materials saskana ar 9. pretenziju, turklat lime ir uz hlo-
ropréna bazes.

11.  Materials saskana ar jebkuru no 1. lidz 10. pretenzijai,
turklat ir uzklati papildslani stiprinaSanas un dekorativiem nolakiem.

12. Materiala saskana ar jebkuru no 1. Iidz 11. pretenzijai
izgatavoSana nepartraukta procesa.

13. Materiala izgatavoSana saskana ar 12. pretenziju nepar-
trauktad divpakapju ekstriizijas un laminéSanas procesa.

14. Materiala saskana ar jebkuru no 1. Idz 11. pretenzijai
izmantoSana, lai materidlam pieskirtu lielaku izturibu.

15. Materiala izmantoSana saskana ar 14. pretenziju, kad ir
nepiecieSama aizsardziba pret temperatiru un/vai aizdegsanos,
un/vai troksni/vibraciju.

16. Materiala saskana ar jebkuru no 1. [[dz 11. pretenzijai
izmantoSana siltuma un/vai skanas izolacijai, un/vai skanu
un/vai vibracijas slapéjosai izolacijai, un/vai ugunsaizsardzibas
izolacijai.

17. Materiala izmantoSana saskana ar 16. pretenziju siltuma
un/vai skanas izolacijai, un/vai ugunsaizsardzibas izolacijai konstruk-
ciju, tvertnu, konteineru un caurulu iekSpusé un arpusé, pieméram,
sienu, griestu, gridu, jumtu, rezervuaru, $Slutenu un caurulvadu
aizsardzibai.

Figure 1
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TETTELIN, Herve, US
GOMES MORIEL, Danilo, IT
NORAIS, Nathalie, IT
FONTANA, Maria Rita, IT

(74) Marshall, Cameron John, et al, Carpmaels & Ransford, One
Southampton Row, London WC1B 5HA, GB
Lacija KUZJUKEVICA, Agentira PETERSONA PATENTS,
a/k 61, Riga, LV-1010, LV

(54) PROTEINI UN NUKLEINSKABES NO AR MENINGI-
TU/SEPSI SAISTITAS ESCHERICHIA COLI
PROTEINS AND NUCLEIC ACIDS FROM MENINGI-
TIS/SEPSIS-ASSOCIATED ESCHERICHIA COLI

(57) 1. Polipeptids, kas satur: (a) aminoskabju sekvenci
SEQ ID NO: 2; (b) aminoskabju sekvenci vismaz ar 80 % sek-
vences identitati ar SEQ ID NO: 2; (c) aminoskabju sekvenci, kas
ir vismaz 10 secigu SEQ ID NO: 2 aminoskabju fragments, vai
(d) aminoskabju sekvenci, kas ir vismaz ar 80 % sekvences identitati
ar SEQ ID NO: 2 un ietver vismaz 10 secigu SEQ ID NO: 2 ami-
noskabju fragmentu, lietoSanai ekstraintestinalas patogénas E. coli
(EXPEC) baktérijas izraisitas slimibas un/vai infekcijas arstésana
vai profilaksé.

2. Polipeptids lietoSanai saskana ar 1. pretenziju, turklat mi-
nétais fragments satur vismaz vienu SEQ ID NO: 2 aminoskabju
sekvences B Sinu epitopu.

3. Polipeptids lietoSanai saskana ar 1. vai 2. pretenziju, tur-
klat minétais fragments sastav no (a) minéta polipeptida N-gala
signalpeptida, (b) minéta polipeptida bez ta N-gala signalpeptida
vai (c) minéta polipeptida bez 1 Idz 10 t& N-gala aminoskabju
atlikuma(-iem).

4. Farmaceitiska kompozicija, kas satur polipeptidu saskana
ar jebkuru no 1. lidz 3. pretenzijai maisijuma ar farmaceitiski pie-
nemamu neseéju, lietoSanai ExPEC baktérijas izraisitas slimibas
un/vai infekcijas arstésana vai profilaksé.

5.  Farmaceitiska kompozicija, kas satur divus vai vairakus
polipeptidus saskana ar jebkuru no 1. lidz 3. pretenzijai maisijuma
ar farmaceitiski pienemamu neséju, lietoSanai EXPEC baktérijas
izraisitas slimibas un/vai infekcijas arsté$ana vai profilaksé.

6. Kompozicija lietoSanai saskana ar 4. vai 5. pretenziju, kas
papildus satur vakcinas adjuvantu.

7. Imunogéna kompozicija, kas satur polipeptidu saskana
ar jebkuru no 1. lidz 3. pretenzijai, lietoSanai ExXPEC baktérijas
izraisitas slimibas un/vai infekcijas arsté$ana vai profilaksé.

8. Polipeptids lietoSanai saskana ar pretenzijam no 1. lidz
3. vai imunogéna kompozicija lietoSanai saskana ar 7. pretenziju,
turklat ExPEC baktérija ir ar meningitu/sepsi saistita E. coli (MNEC)
baktérija.

9. Polipeptida saskana ar pretenzijam no 1. Ilidz 3. vai
imunogénas kompozicijas saskana ar 7. pretenziju izmantoSana
medikamenta razosana iminas atbildes reakcijas izraisiSanai pa-
cientam, turklat imina atbildes reakcija ir aizsargajo$a pret ExXPEC
infekciju.

10. IzmantoSana saskana ar 9. pretenziju, turklat ExXPEC bak-
térija ir MNEC bakteérija.
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(74) Heaiberg A/S, St. Kongensgade 59 A, 1264 Copenhagen K,
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Jevgenija GAINUTDINOVA, Juridiska firma METIDA,
Krisjana Barona iela 119-19, Riga, LV-1012, LV

(54) NO MIEZIEM UN IESALA IEGUTI DZERIENI AR ZEMU
DIMETILSULFIDA LIMENI
BARLEY AND MALT-DERIVED BEVERAGES WITH LOW
DIMETHYL SULFIDE LEVEL

(57) 1. No miezu auga vai ta dalas pagatavots dzériens,
turklat minétaja dzériena dimetilsulfida (DMS) limenis ir zemaks
par 20 miljardajam dalam un S-metil-1-metionina (SMM) Iimenis
ir zemaks par 20 miljardajam dalam, un turklat minétajam miezu
augam vai ta dalai ir mutacija géna, kas kodé metionin-S-metil-
transferazi (MMT), izraisot pilnigu funkcionaldas MMT zudumu.

2. Dzeriens saskana ar 1. pretenziju, turklat minétais dzeriens
ir iesala dzériens.

3.  Dzeériens saskana ar jebkuru no iepriek$éjam pretenzijam,
turklat dzeriens ir alus.

4.  Dzeriens saskana ar jebkuru no iepriek$&jam pretenzijam,
turklat dzeriens satur mazak neka 10 miljardas dalas DMS.

5.  Dzeériens saskana ar jebkuru no iepriek$€jam pretenzijam,
turklat dzeriens satur mazak neka 10 miljardas dalas S-metil-
1-metionina (SMM).

6. Miezu augs vai ta dala, turklat miezu augam ir mutacija
géna, kas kodé metionin-S-metiltransferazi (MMT), izraisot pilnigu
MMT funkcijas zudumu.

7. Miezu augs vai ta dala saskana ar 6. pretenziju, turklat
mutacija ir MMT kodé&joSa géna splaisa vieta.

8. MieZzu augs vai ta dala saskana ar jebkuru no 6. lidz
7. pretenzijai, turklat MMT kod€&josa géna mutacija ir G—A mutacija
bazei Nr. 3076 no SEQ ID NO: 3 vai G—A mutacija bazei Nr. 1462
no SEQ ID NO: 16.

9. MieZu augs vai ta dala saskana ar jebkuru no 6. Iidz
8. pretenzijai, turklat mutacijas rezultatd géns kodé saisinatu MMT
formu, kas satur savvalas tipa MMT N-gala fragmentu un neobligati
papildu C-gala sekvences, kas nav atrodamas savvalas tipa MMT,
turklat minétais N-gala fragments satur ne vairak ka 500 N-gala
aminoskabju atlikumus no SEQ ID NO: 6.

10. Dzeriens saskana ar jebkuru no 1. Iidz 5. pretenzijai, turklat
dzériens ir pagatavots no miezu auga vai ta dalas saskana ar
jebkuru no 6. lidz 9. pretenzijai.

11. lesala sastavs, kas satur apstradatu miezu augu vai ta dalu,
turklat minétais miezu augs ir miezu augs saskana ar jebkuru no
6. lldz 9. pretenzijai.

12. lesala sastavs saskana ar 11. pretenziju, turklat iesala
sastavs ir malts iesals.

13. Misas sastavs, kas pagatavots, izmantojot miezu augu vai
ta dalu saskana ar jebkuru no 6. I1dz 9. pretenzijai vai izmantojot
iesala sastavu, kas pagatavots no minétd miezu auga vai ta da-
las, vai to maisijumiem, turklat misas sastavs satur mazak neka
20 miljardas dalas SMM.

14. Panémiens dzériena pagatavoSanai, kas satur mazak neka
20 miljardas dalas DMS un mazak neka 20 miljardas dalas SMM,
turklat minétais panémiens ietver $adus solus:

(i) sastava sagatavoSanu, kas satur miezu augu vai ta dalas
saskana ar jebkuru no 6. I1dz 9. pretenzijai;

(i) sastava (i) parstradi par dzérienu;
tada veida ieglstot dzérienu, kas satur mazak neka 20 miljardas
dalas DMS un mazak neka 20 miljardas dalas SMM.

15. Panémiens iesala sastava pagatavoSanai, kas satur ne vai-
rak ka 200 miljardas dalas briva DMS, turklat minétais panémiens
ietver $adus solus:

(i) miezu auga saskana ar jebkuru no 6. lidz 9. pretenzijai
séklu sagatavoSanu;

(i)  minéto séklu iemérkSanu;

(iii) iemérkto séklu diedzéSanu iepriekS noteiktos apstaklos;

(iv) diedzéto séklu apstradi ar karstumu;
tada veida iegustot iesala sastavu, kas satur ne vairak ka 200 mil-
jardas dalas briva DMS.

16. MieZzu augs vai ta dala saskana ar jebkuru no 6. Iidz
9. pretenzijai, turklat miezu augam ir mutacija géna, kas kodé
lipoksigenazi 1, izraisot pilnigu lipoksigenazes 1 zudumu.
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17. lesala sastavs saskana ar jebkuru no 11. Iidz 12. pretenzijai,
turklat iesala sastavs ir pagatavots no miezu auga vai ta dalas
saskana ar 16. pretenziju.

18. Misas sastavs saskana ar 13. pretenziju, turklat misas
sastavs ir pagatavots no miezu auga vai ta dalas saskana ar
16. pretenziju.

19. Dzeriens saskana ar jebkuru no 1. Iidz 5. pretenzijai, turklat
dzériens ir pagatavots no miezu auga vai ta dalas saskana ar
16. pretenziju.

(51) €12Q 1/682006:01)
C12P 19/34(2006.07)
(21) 11175845.4
(43) 09.11.2011
(45) 13.07.2016
(31) 764420 P (32) 02.02.2006
(62) EP07763674.4 / EP1981995
(73) The Board of Trustees of the, Leland Stanford Junior
University, Office of the General Counsel, Building 170,
3rd Floor, Main Quad, P.O. Box 20386, Stanford,
CA 94305-2038, US

(72) QUAKE, Stephen, US
FAN, Hei-Mun Christina, US

(74) Chapman, Desmond Mark, Carpmaels & Ransford LLP,
One Southampton Row, London WC1B 5HA, GB
Licija KUZJUKEVICA, Agentira PETERSONA PATENTS,
a/k 61, Riga, LV-1010, LV

(54) NEINVAZIVS AUGLA GENETISKAIS SKRININGS AR
DIGITALAS ANALIZES PALIDZIBU
NON-INVASIVE FETAL GENETIC SCREENING BY DIGI-
TAL ANALYSIS

(57) 1. Metode genétiskas anomalijas, kas ir saistita ar mates
un augla genétisko sekvencu kvantitativu atSkiribu, atklasanai
mérka sekvencu diferencialas detekt€Sanas cela mates un augla
genétiska materiala maistjuma, kas ietver $adus solus:

a) genétiska materiala sadali$anu atseviskos paraugos, kur katrs
paraugs satur vidéji ne vairak ka vienu mérka sekvenci parauga,
turklat atseviSkie paraugi ir reakcijas paraugos, kuros var tikt
analizétas mérka sekvences,

b) dazadu mérka sekvencéu klatbdtnes noteikSanu atseviSkajos
paraugos, turklat noteikSana ietver genétiska materiala tieSu sekve-
nésanu vai mérka sekvencu amplificétu atvasinajumu sekvenéSanu
genétiska materiala klonos vai amplikonos, un

c) zinama skaita atsevisko paraugu analizéSanu, turklat izanalizéto
atseviSsko paraugu skaits un no atseviSkajiem paraugiem iegatie
rezultati nodroSina pietiekamu datu kopumu, lai iegitu rezultatus,
kas atSkir minétas dazadas merka sekvences,

turklat viena no dazadajam mérka sekvencém ir diploida mates
genétiskaja materiala un aneiploida augla genétiskaja materiala un
otra no dazadajam mérka sekvencém ir diploida gan mates, gan
augla genétiskaja materiala,

tadéjadi atklajot genétisko anomaliju, kas ir saistita ar mates un
augla genétisko sekvenéu kvantitativu atSkirtbu.

2. Metode saskana ar 1. pretenziju, turklat metode ietver
trisomijas analizi.

3. Metode saskana ar jebkuru iepriekS€jo pretenziju, turklat
minétais mates un augla genétiska materidla maisijums atrodas
mates audos, un minétie mates audi ir periféras asinis vai asins
plazma.

4. Metode saskana ar jebkuru iepriek$éjo pretenziju, turklat
genétiskais materials ir genomiska DNS.

5. Metode saskana ar jebkuru iepriek$€jo pretenziju, turklat at-
seviSkie paraugi ir reakcijas paraugos, izvélétos no grupas, kas sastav
no iedobém mikrotitréSanas platé, ddens fazém emulsija, laukumiem
uz matricas virsmas un reakcijas kameram mikrofluidu ierice.

6. Metode saskana ar jebkuru iepriekS€jo pretenziju, turklat
sekvenésSana ietver vienas molekulas sekvenésanu.

7. Metode saskana ar jebkuru iepriek$éjo pretenziju, turklat no
mates audiem panemta genomiskd DNS tiek sadalita atseviSkos
paraugos, kas tiek imobilizéti uz virsmas un sekvenéti.

8. Metode saskana ar jebkuru iepriekS€jo pretenziju, turklat
sekvenéSana ir miljonu genomiskds DNS fragmentu masveida

(11) 2385143

(22) 02.02.2007

(33) US

paraléla sekvenésana, izmantojot metodi, kas ietver nejausa veida
fragmentos sadalitas genomiskas DNS piesaistiSanu plakanai, optis-
ki caurspidigai virsmai un cietas fazes amplifikaciju, lai raditu augsta
blivuma sekvenéSanas caurplides Stnu ar miljoniem klasteru, kuri
katrs satur apméram 1000 matricas kopiju kvadratcentimetra, un
turklat minétas matricas tiek sekvenétas, izmantojot Cetrkrasu DNS
sekvenésanas sintezéjot tehnologiju.

9. Metode saskana ar jebkuru iepriekSéjo pretenziju, kas pa-
pildus ietver soli, kura maistjums tiek bagatinats ar augla genétisko
materialu, izmantojot sadaliSanu péc izméra, turklat noteikSanai
solT (c) tiek izmantots preparats, kas satur tikai mazak par apméram
300 bp garus DNS fragmentus.
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(43) 21.12.2011

(45) 14.09.2016

(31) 102010024515 (32) 21.06.2010 (33) DE

(73) Fritz Egger GmbH & Co. OG, Weiberndorf 20, 6380

St. Johann in Tirol, AT
(72) SCHLUSEN, Klaus, DE
DUWEL, Axel, DE

(74) Cohausz & Florack, Patent- & Rechtsanwalte, Partnerschafts-
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(54) METODE UN IEKARTA KORPUSA IZGATAVOSANAI NO
KOKSNES MATERIALA UN KORPUSS NO KOKSNES
MATERIALA
METHOD AND DEVICE FOR PRODUCING A WOODEN
MATERIAL BODY AND WOODEN MATERIAL BODY

(57) 1. Metode korpusa (1) izgatavoSanai uz koksnes materiala
bazes, kura tiek veikti $adi posmi:

- fragmentéta lignocelulozi saturoSa materiala (2) sagatavo-
$ana,

- fragmentéta materiala (2) sajaukSana ar saistvielu,

- viena vai vairaku ar saistvielu sajaukta fragmentéta ma-
teriala (2) slanu (3a, 3b, 3c, 3d) uzklaSana uz forméSanas
[Tnijas (6),

- izplesties un sacietét spéjigas masas (4) uzklasana vismaz uz
viena ar saistvielu sajaukta (2) fragmentéta materiala (2) slana (3a,
3b, 3c, 3d), un

- visu izkliedéto slanu (3a, 3b, 3c, 3d) slanainas struktdras (5)
preséSanu pie palielinata spiediena un palielinatas temperatiras,
pie kam preséSanas posms tiek veikts péc masas (4) uzklasanas
posma,

- turklat masa (4) izpleSas tikai preséSanas posma laika un/vai
péc tam.

2. Metode saskana ar 1. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka
masa (4) tiek uzklata Skidra vai viskoza veida vai nu dalégji, pasi
pilienu, skiedru un strémelu veida, un/vai lokali, vai uz visas virs-
mas.

3. Metode saskana ar jebkuru no iepriek$&jam pretenzijam,
kas raksturiga ar to, ka masa (4) izpleSas un/vai sacieté tikai
preséSanas posma laika un/vai péc ta, jo Tpasi pie temperatiras
vismaz 60 °C, labak vismaz pie 70 °C, vél labak vismaz pie
80 °C.

4.  Metode saskana ar jebkuru no iepriek$éjam pretenzijam,
kas raksturiga ar to, ka masa (4) satur platmasu, jo Tpasi masa (4)
satur poliuretanu.

5. Metode saskana ar jebkuru no iepriek$éjam pretenzijam,
kas raksturiga ar to, ka masa (4) tiek uzklata, jo Tpasi ekskluzivi, uz
intereséjosa slana (3a, 3b, 3c, 3d) vienas puses (7), kura neveido
vienu no slanainas struktdras (5) aréjam virsmam (8).

6. Metode saskana ar jebkuru no iepriek$éjam pretenzijam,
kas raksturiga ar to, ka razoSanas parametri tiek izvéléti ta, ka péc
preséSanas posma masa (4) tiek izkliedéta vismaz uz 50 %, Tpasi
vismaz 80 %, labak vismaz 90 %, vél labak 100 %, no vismaz
viena slana (3a, 3b, 3c, 3d) Skérsgriezuma, Tpasi no visas slanainas
struktdras (5) un/vai korpusa (1) uz koksnes bazes Skérsgriezuma,
pie kam razosanas parametri, jo 1pasi viens vai vairaki, tiek izvéeléti
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no rindas, kas satur uzklajamas masas (4) daudzumu, uzklajamas
masas (4) viskozitati, laukumu, uz kura masa (4) tiek uzklata,
preséSanas posma pieliekamo spiedienu, temperatiru preséSanas
laikd un presésanas ilgumu.

7. Metode saskana ar 6. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka
ar masas (4) izpleSanos un sekojosSu cietinaSanu tiek panakta
virsmas hermetizacija.

8. Metode saskana ar jebkuru no iepriek$éjam pretenzijam,
kas raksturiga ar to, ka papildus tiek veikta Skiedraina stiegrojosa
materidla (11) pievienoSana, pie kam ka Skiedrainais stiegrojoSais
materiadls (11) 1pasi tiek pievienotas stikla, aramida un/vai oglekla
Skiedras.

9. Metode saskana ar jebkuru no iepriek$éjam pretenzijam,
kas raksturiga ar to, ka masa (4) tiek uzklata krasaina forma.

10. lekarta (12) korpusa (1) uz koksnes bazes razosanai,
Tpasi ar mérki izpildit metodi saskana ar jebkuru no iepriek$&jam
pretenzijam, kas aprikota:

- ar formésanas liniju (6),

- ar vienu vai vairakam uzklasanas iericém (13a, 13b, 13c,
13d), kas samontétas gar forméSanas Iiniju (6) ar mérki uzklat
lignocelulozi saturoSa fragmentéta materiala (2) slanus (3a, 3b,
3c, 3d),

- ar ierici saistvielas pievienoSanai,

- ar vienu vai vairakam uzklasanas iericém (14a, 14b), kas
ir nodalitas no saistvielas pievienoSanas ierices, ar mérki uzklat
izplesties un sacietét spéjigu masu (4) vismaz uz viena izkliedéta
slana (3a, 3b, 3c, 3d), pie kam vismaz viena no izkliedéSanas
iericem (13a, 13b, 13c, 13d) ir uzstadita augSupstraumé attieciba
pret vismaz pirmo uzklasanas ierici (14a), kas uzstadita razoSanas
kustibas virziena (P), un

- ar preséSanas ierici (15), kas ir uzstadita lejupstraumé at-
tieciba pret izkliedéSanas un uzklaSanas iericem (13a, 13b, 13c,
13d, 14a, 14b).

11. lekarta (12) saskana ar 10. pretenziju, kas raksturiga ar to,
ka vairakas izkliedéSanas ierices (13a, 13b, 13c, 13d) un vairakas
uzklasanas ierices (14a, 14b) ir uzstaditas cita aiz citas razo$anas
kustibas virziena (P), pie kam vismaz viena uzklasanas ierice (14a,
14b) ir uzstadita starp divam izkliedéSanas iericém (13a, 13b, 13c,
13d).

12. lekarta (12) saskana ar 10. vai 11. pretenziju, kas raksturiga
ar to, ka iekarta (12) papildus ir aprikota ar vadibas ierici (17) ar
mérki Tstenot razoSanas parametru kontrolingu, kura ir konfigurététa
ta, ka razoSanas parametri var tikt vaditi ta, lai péc preséSanas
posma pabeigSanas masa (4) butu izkliedéta vismaz uz 50 %,
1pasi vismaz 80 %, labak vismaz 90 %, vél labak vismaz 100 %,
no vismaz viena slana (3a, 3b, 3c, 3d) Skérsgriezuma, 1pasi no
visas slanainas struktiiras (5) un/vai korpusa (1) uz koksnes bazes
Skérsgriezuma.

13. Korpuss (1) uz koksnes bazes, kas izgatavots ar metodi
saskana ar jebkuru no 1. Iidz 9. pretenzijai,

- ar vienu vai vairakiem lignocelulozi saturo$a fragmentéta
materidla (2) slaniem (3a, 3b, 3c, 3d), kuri satur saistvielu, un

- ar masu (4), kas ir izpletusies un sacietéjusi, pie kam
masa (4) aizpilda dobumus (18) fragmentétaja materiala (2), kurs
satur saistvielu.

14. Korpuss (1) uz koksnes bazes saskana ar 13. pretenziju,
kas raksturigs ar to, ka masa (4) ir izkliedéta vismaz 50 %, Tpasi
vismaz 80 %, labak vismaz 90 %, vél labak vismaz 100 %, no
vismaz viena slana (3a, 3b, 3c, 3d) Skérsgriezuma, 1pasi no vi-
sas slanainas struktdras (5) un/vai korpusa (1) uz koksnes bazes
Skérsgriezuma.

15. Korpuss (1) uz koksnes bazes saskana ar 13. vai 14. pre-
tenziju, kas raksturigs ar to, ka korpusa (1) uz koksnes bazes
Skérsgriezuma masas (4) proporcija mainas, 1pasi ta ir maksimala
korpusa (1) uz koksnes bazes iekSpuseé.

16. Korpuss (1) uz koksnes bazes saskana ar jebkuru no
13. Iidz 15. pretenzijai, kas raksturigs ar to, ka korpuss (1) uz
koksnes bazes ir izgatavots plaksnes veida, jo 1pasi skaidu plak-
snes, kokskiedru plaksnes vai orientétu strandu plaksnes (OSB)
veida, kur OSB ir “Oriented Strand Board”.
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(54) PILINASANAS KAMERA AR VENTILACIJAS VARSTU
DRIP CHAMBER WITH VENTILATION VALVE

(57) 1. Pilinasanas kamera (1) prieks infazijas komplekta (27)
infzijas un/vai arstnieciska Skidruma ievadiSanai pacientam, kurai
ir ieplides caurules savienojums (20), kas atrodas pilinaSanas
kameras aug$éja gala (24), un izplades caurules savienojums (21)
pilinaSanas kameras apaks$é&ja gala, pie kam: vismaz viena Skidru-
ma plismas eja (2) ir izveidota pilinasanas kameras (1) augséja
gala (24); pilinaSanas kameras (1) aug$éja gala (24) ir ierikots
ventiléSanas varsts (3) tas piepildisanai ar gazi un/vai ventilésanai;
ventiléSanas varsts (3) ietver elastigu slégelementu (4) vismaz
vienas plismas ejas (2) automatiskai aizvér§anai un divus darba
izcilnus (5) slégelementa (4) manualai elastigai deformacijai, lai
nodrosinatu vismaz vienas plismas ejas (2) vismaz daléju atbri-
vosanu,

kas raksturiga ar to, ka elastigs balons (12) ventiléSanas gazes
uznems$anai, kas iziet cauri plismas ejai (2), atrodas pilinaSanas
kameras (1) aug$éja gala (24), un ar to, ka caurule vai cau-
rulvads (13), kas aprikots ar uzgali (14) arstnieciska Skidruma
pievades caurulvada (22) pievienoSanai ieplides caurulvada sa-
vienojumam (20), un balons (12) ir piestiprinati pie uzgala (14).

2. PilinaSanas kamera (1) saskana ar 1. pretenziju, kas
raksturiga ar to, ka ventilacijas varsts (3) ir izveidots ta, ka darba
izcilnus (5) var saspiest kopa ar diviem pirkstiem, lai realizétu
manualu elastigu deformaciju, kas vismaz daléji atbrivo vismaz
vienu plismas eju (2).

3. PilinaSanas kamera (1) saskana ar jebkuru no ieprieks
minétajam pretenzijam, kas raksturiga ar to, ka ir aprikota vismaz
ar divam, Tpasi Cetram, plismas ejam.

4.  PilinaSanas kamera (1) saskana ar 3. pretenziju, kas rak-
sturiga ar to, ka slégelements (4) ir gredzenveida un ir koncentriski
izvietots ap ieplides caurulvada savienojumu (20).

5. Pilinasanas kamera (1) saskana ar 5. pretenziju, kas rak-
sturiga ar to, ka slégelementa (4) darba izcilni (5) ir vérsti radiali
uz aru, Tpasi vismaz 40° lenki un mazaka par 180° lenk.

6. PilinaSanas kamera (1) saskana ar jebkuru no ieprieks mi-
nétajam pretenzijam, kas raksturiga ar to, ka ventilacijas varstam (3)
ir gredzenveida stiprind$anas sekcija (6) priek§ pozitivas meha-
niskas saslégSanas gredzenveida koncentriskd padzilingjuma (7),
kas izveidots ieplides caurulvada savienojuma (20) pilinaSanas
kameras (1) aug$éja gala (24).

7.  PilinaSanas kamera (1) saskana ar jebkuru no ieprieks
minétajam pretenzijam, kas raksturiga ar to, ka ir aprikota ar stipri-
nasanas elementu (8) priek$ ventilacijas varsta (3) nostiprinasanas
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virspusé tiesi blakus slégelementam (4), un ar to, ka augséja gala
blakus stiprinaSanas elementam (8) slégelementam (4) ir vismaz
viena gazes izpludes atvere (9).

8. PilinaSanas kamera (1) saskana ar jebkuru no ieprieks
minétajam pretenzijam, kas raksturiga ar to, ka filtréjoSa mem-
brana (10), 1pasi 0,2 mikronu hidrofoba filtréjoSd membrana (10)
ar filtracijas laukumu vismaz 85 mm?, ir inkorporéta starp vismaz
vienu plismas eju (2) un pilinaSanas kameras vietu (26).

9.  PilinaSanas kamera (1) saskana ar jebkuru no iepriek$ mi-
nétajam pretenzijam, kas raksturiga ar to, ka izplades filtrs (11), jo
1pasi no PA (poliamida) vai hidrofila ESP (poliestersulfona) filtréjosa
auduma izgatavots filtrs, ir izveidots starp pilinaSanas kameras
vietu (26) un izplides savienojumu (21).

10. PilinaSanas kamera (1) saskana ar jebkuru no ieprieks
minétajam pretenzijam, kas raksturiga ar to, ka augs$gjais gals (24)
satur ABS (akronitrila butadiéna stirola kopoliméru) un dala (25), kas
atrodas zem augséja gala (24), satur PP/SEB (polipropiléna/stirola
etiléna butiléna stirola kopoliméru).

11. PilinaSanas kamera (1) saskana ar jebkuru no ieprieks
minétajam pretenzijam, kas raksturiga ar to, ka elastigais slég-
elements (4) satur silikonu.

12. PilinaSanas kamera (1) saskana ar 1. pretenziju, kas rak-
sturiga ar to, ka balons (12) satur PE (polietilénu) un uzmava (14)
satur ABS.
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(54) MAGNETISKA PIEDZINA PARTIKAS PARSTADES APA-
RATAM
MAGNETIC DRIVE FOR FOOD PROCESSING APPARA-
TUS
(57) 1. Magnétiska piedzina (26) partikas parstrades iekartai,
tai skaitd kamerai (22, 122), kas ir saskaré ar partiku, kas satur:
dzeno$o elementu, kas atrodas arpus kameras (22, 122), kas ir
saskaré ar partiku, dzenoSais elements satur vairumu pastavigo
magnétu polu uz rotéjoSas varpstas; un dzenamo elementu, kas
atrodas kamera (22, 122), kas ir saskaré ar partiku, dzenamais
elements satur batiba apalu piedzinas plaksni (34) ieskaitot mag-
nétiska pola elementus (34a) no magnétmiksta materiala, kas ir
ievietoti nemagnétiska matricé (34b) un viens no otra ir nodaltti ar
matrices (34b) dalam, dzenamo elementu atbalsta rotéjosa varpsta,
mijiedarbojoties pretéji vairumam pastavigo magnétu poliem.
2. Magnétiska piedzina (26) saskana ar 1. pretenziju, kas pa-
pildus satur elektrisko dzinéju (28), kas atrodas arpus kameras (22,

(33) US

122), kas ir saskaré ar partiku, un ir mehaniski savienots ar dzenoso
elementu.

3. Magnétiska piedzina (26) saskana ar 2. pretenziju, kur
dzenoSais elements atrodas koaksiali ar elektrisko dzingju (28)
un kur dzenoSajam elementam un elektriskajam dzinéjam (28) ir
kopiga varpsta (70).

4. Magnétiska piedzina (26) saskana ar 2. pretenziju, kur
dzenosais elements atrodas nekoaksiali ar elektrisko dzingju (28) un
kur dzinéja (28) varpsta ar dzenosa elementa varpstu ir savienota ar
vismaz vienu no sekojosajiem: siksnu (801) vai zobparvadu (901).

5. Magnétiska piedzina (26) saskana ar 1. pretenziju, kur
pola elementi (34a) satur vienu no sekojoSajiem: feromagnétisku
materialu, keramikas feritu vai laminétu struktdru.

6. Magnétiska piedzina (26) saskana ar 1. pretenziju, kur
pola elementi (34a) novietoti nemagnétiskaja matricé (34b), un
novietojumu nodroSina, uz pola elementiem (34a) izveidojot vismaz
vienu no daléji neparalélam sanu sienam un izveidojot vienu vai
vairakus caurumus pola elementos (34a).

7. Magnétiska piedzina (26) saskana ar 1. pretenziju, kur pola
elementi (34a) satur vienu no neparal€lajam sanu sienam un vienu
vai vairakus caurumus (H).

8.  Partikas parstrades aparats (10), kuram ir rotéjoSs elements,
kuru piedzen ar rotéjoSo magnétisko lauku, un kur§ satur: kame-
ru (22, 122), kas ir saskaré ar partiku un ko ierobezo aréja siena;
un dzenamo elementu, kas atrodas arpus kameras, kas ir saskaré
ar partiku, dzenamais elements satur batiba apalu piedzinas (26)
plaksni kopa ar pola elementiem (34a) no magnétmiksta materiala,
kas ir ievietoti nemagnétiskaja matricé (34b) un viens no oftra ir
nodaliti ar matrices dalam (34b), dzenamo elementu atbalsta rotée-
joSa varpsta, kas konstruéta rotéSanai rotéjoSa magnétiska lauka
ietekmée.

9. Partikas parstrades aparats (10) saskana ar 8. pretenziju,
kas satur arT dzeno$o elementu kopa ar rotoru, kas atrodas partikas
parstrades aparata (10) pamata (22a).

10. Partikas parstrades aparats (10) saskana ar 8. pretenziju,
kur dzenamais elements papildus satur armétu matrici (34b), kas
vismaz dalgji aptver pola elementus (34a).

11. Partikas parstrades aparats (10) saskana ar 8. pretenziju,
kur pola elementi (34a) satur vairumu materialu.

12. Partikas parstrades aparats (10) saskana ar 8. pretenziju,
kur rotéjoSo magnétisko lauku generé ar vairumu elektromagné-
tu (44C).

13. Partikas parstrades aparats (10) saskana ar 12. pretenziju,
kur vismaz pirmais no vairuma elektromagnétiem (44C) vismaz dalgji
vertikali parsedz vismaz otro no vairuma elektromagnétiem (44C).

14. Partikas parstrades aparats (10) saskana ar 8. pretenziju,
kas satur art korpusu (480), kurs$ satur lidzek|us rotéjoSa magnétiska
lauka generésanai, minétajiem Iidzekliem nav kustigu dalu.

(51) B29C 53/56(2006.07 (11) 2401133

B29C 70/32(2006.07
BO1D 11/04120%6.9)
B29C 53/66(20597
(21) 10745862.2 (22) 25.02.2010
(43) 04.01.2012
(45) 20.07.2016
(31) 20095185 (32) 26.02.2009 (33) FI
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(86) PCT/FI2010/050141 25.02.2010
(87) WO02010/097516 02.09.2010
(73) Outotec Oyj, Puolikkotie 10, 02230 Espoo, Fl
(72) VAARNO, Jussi, FI
(74) Papula Oy, P.O. Box 981, 00101 Helsinki, FI
Nina DOLGICERE, Patentu agentira KDK, a’k 185, Riga,
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(54) METODE SKIDRUMA-SKIDRUMA EKSTRAKCIJAS
SEPARATORA TVERTNES IZVADES TEKNES KONS-
TRUKCIJAS IZGATAVOSANAI UN MINETAS IZVADES
TEKNES KONSTRUKCIJA
METHOD FOR FABRICATING DISCHARGE END CHUTE
ARRANGEMENT OF A LIQUID-LIQUID EXTRACTION
SETTLING TANK AND SAID CHUTE ARRANGEMENT

(57) 1. Metode Skidruma-Skidruma ekstrakcijas separatora (1)
izvades gala (2) teknes (3) konstrukcijas izgatavo$anai, pie kam
minéta teknes konstrukcija (3) satur vismaz vienu teknes elemen-
tu (4, 5; 6), kas izgatavots no ar Skiedram pastiprinata plastiska
kompozitmateriala, kas raksturiga ar to, ka teknes elements (4, 5;
6) tiek izgatavots ar Skiedras tiSanas tehnologiju, veidojot batiba
caurulveida dobu dalu.

2. Metode saskana ar 1. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka
teknes elementa (4, 5; 6) apvalka tiek veidota vismaz viena batiba
plakana dala (7), un ar to, ka teknes elements tiek instaléts ta,
ka plakana dala ir vérsta uz aug$u un batiba ir horizontala teknes
konstrukcijas aug$éja sekcija, lai to izmantotu ka piekluves platformu.

3. Metode saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kas raksturiga ar
to, ka elementi (8) tiek izgatavoti ar Skiedru tiSanas tehnologiju,
un ar to, ka instaléSanas vieta teknes elementi tiek novietoti gals
pie gala un tie viens pie otra tiek pievienoti, veidojot caurulu savie-
nojumu (9), lai izgatavotu piemérota garuma teknes elementu (4,
5; 6).

(51) AG1K 9/00/20060) (11) 2404593
(21) 11165011.5 (22) 27.07.2007
(43) 11.01.2012

(45) 11.05.2016

(31) 06291236 (32) 28.07.2006 (33) EP
494493 28.07.2006 us
07112097 09.07.2007 EP
PCT/IB2007/053441 10.07.2007 WO

(62) EP07787998.9 / EP2049079

(73) Santen SAS, 1, rue Pierre Fontaine Batiment Genavenir 1V,
91000 Evry, FR

(72) RABINOVICH-GUILATT, Laura, IL
LAMBERT, Grégory, FR
LALLEMAND, Frédéric, FR
PHILIPS, Betty, FR

(74) Icosa, 83 avenue Denfert-Rochereau, 75014 Paris, FR
Svetlana MAKEJEVA, SIA Intelektuala TpaSuma juridiska
firma LATISS, Stabu iela 44-21, Riga, LV-1011, LV

(54) KOMPOZICIJA, KAS SATUR CETRAIZVIETOTA AMONIJA
SAVIENOJUMUS
COMPOSITION CONTAINING QUATERNARY AMMONIUM
COMPOUNDS

(57) 1. Emulsija ella-tdent, kas satur:

- 11idz 5 masas % ellas fazes, kas izvéléta no grupas, kura

sastav no vidéja garuma kédes trigliceridiem un mineralellam; un
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- 0,0005 hdz 0,1 masas % cetalkonija hlorida, kura masa
izteikta attieciba pret emulsijas masu.

2. Emulsija ella-0dent saskana ar 1. pretenziju, kura papildus
satur poloksaméru, labak daudzuma 0,1 masas % attieciba pret
emulsijas masu.

3. Emulsija ella-GdenT saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kura
papildus satur tiloksapolu, labak daudzuma 0,3 masas % attieciba
pret emulsijas masu.

4.  Emulsija ella-GdenT saskana ar 1. lldz 3. pretenziju, turklat
ellas faze ir vidéja garuma kédes trigliceridi, labak daudzuma
2 masas % attieciba pret emulsijas masu.

5.  Emulsija ella-GdenT saskana ar 1. I1dz 4. pretenziju, turklat
mineralellas daudzums ir 1 masas %.

6. Emulsija ella-GdenT saskana ar 1. I1dz 5. pretenziju, turklat
ellas faze ir mineralellas, minétas mineralellas ir smagas mineral-
ellas un vieglas mineralellas maisijums, turklat vieglas mineralellas
daudzums ir 0,5 masas % un smagas mineralellas daudzums ir
0,5 masas %.

7. Emulsija ella-GOdenT saskana ar 1. Iidz 6. pretenziju, turklat
cetalkonija hlorida daudzums ir 0,001 Iidz 0,02 masas %, labak
0,001, 0,0025, 0,005, 0,01, 0,02, 0,04 vai 0,1 masas %.

8.  Emulsija ella-OdenT saskana ar 1. lidz 7. pretenziju, kura
papildus satur buferéSanas tdzek|us un/vai vismaz vienu toniskuma
[idzekli, labak mannitu vai glicerinu.

9.  Emulsija ella-Gdent saskana ar 1. [1dz 8. pretenziju, minétajai
emulsijai ir pozitivs zéta-potencials.

10. Emulsija ella-0dent saskana ar 1. Iidz 9. pretenziju, minétas
emulsijas piliena izmérs ir no 100 Iidz 500 nm.

11.  Emulsija ella-GdenT saskana ar 1. [1dz 10. pretenziju, minéta
emulsija ir hipotoniska.

12.  Emulsija ella-TdenT saskana ar 1. [ldz 11. pretenziju, turklat
minéta emulsija ir oftalmologiskai lietoSanai piemérota gela veida.

13.  Emulsija ella-OdenT saskana ar 1. I1dz 12. pretenziju, turklat
minéta emulsija papildus satur aktivo vielu, labak ciklosporinu.

14. Emulsija ella-0denT saskana ar 1. Iidz 13. pretenziju, kas
satur:

- 0,5 masas % vieglas mineralellas;

- 0,5 masas % smagas mineralellas;

- 0,002 masas % cetalkonija hlorida;

- 0,3 masas % tiloksapola; un

- 0,1 masas % poloksaméra 188.

15. Emulsija ella-0denT saskana ar 1. Iidz 13. pretenziju, kas
satur:

- 1 Idz 2 masas % vidéja garuma kédes trigliceridu;

- 0,001 hdz 0,02 masas % cetalkonija hlorida;

- 0,3 masas % tiloksapola; un

- 0,1 masas % poloksaméra 188.
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C09D 175/082005.07
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(54) UZPUSTIES SPEJIGA KOMPOZICIJA
INTUMESCENT COMPOSITION

(57) 1. Uzpusties spéjiga kompozicija aizsardzibai pret uguni,
kura satur poliméru, izvélétu no poliuretana ar silangrupam ta gala
vai no poliétera ar silangrupam ta gala, plastifikatoru, kurs ir saderigs
ar poliméru un ir izvéléts no benzoskabes, ftalskabes, trimelitskabes,
piromelitskabes, adipinskabes, sebacinskabes, fumarskabes, malein-
skabes, itakonskabes un citronskabes atvasinajumiem, alkilfosfat-
esteriem, poliestera, poliétera, un uzpt$anas ingredientu.

2. Kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kura polimérs batiba
ir telehelats ar divfunkcionalam vai trisfunkcionalam gala grupam.

3.  Kompozicija saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kura poliméra
alkoksigrupu saturs ir no 0,35 Iidz 0,70 mmol/g.

4.  Kompozicija saskana ar 3. pretenziju, kura poliméra metoksi-
grupu saturs ir no 0,35 idz 0,70 mmol/g.

5. Kompozicija saskana ar jebkuru iepriek$€jo pretenziju, kura
plastifikators satur ftalatu, adipatu vai sebacinatu.

6.  Kompozicija saskana ar jebkuru iepriek$€jo pretenziju, kura
uzpus$anas ingredients satur uzpisanas pildvielas kompoziciju, kas
satur skabes avotu, oglekla avotu un gazes avotu.

7.  Kompozicija saskana ar 6. pretenziju, kura uzpdSanas
pildvielas kompozicija satur titana oksidu, pentaeritritolu, amonija
polifosfatu un melaminu.

8.  Kompozicija saskana ar jebkuru iepriek$&jo pretenziju, kas
papidus satur $kérsastSanas agentu.

9. Kompozicija saskana ar jebkuru iepriek$€jo pretenziju,
kas spéj uzpusties (palielinaties apjoma) vismaz tris reizes, labak
vismaz desmit reizes, vislabak vismaz 50 reizes, salidzinajuma ar
tas sakotngjo tilpumu, ja ta tiek uzkarséta lidz 500 °C.

10. Kompozicija saskana ar jebkuru iepriek$€jo pretenziju, kura
uzpisSanas ingredients ir klatesoSs daudzuma no 40 lidz 80 %,
labak no 50 Iidz 75 %, vislabak no 55 lidz 75 % no kompozicijas
masas.

11.  Kompozicija bavkonstrukciju aizsardzibai pret uguni saskana
ar jebkuru iepriek$gjo pretenziju, kas ir divdaliga uzpusties spéjiga
kompozicija un satur:

pirmo dalu, kas satur poliméru, kurs ir izvéléts no poliuretana ar
silangrupam ta gala vai no poliétera ar silangrupam ta gala, pie kam
Sis polimérs ir klatesoSs Ilidz 100 % no uzpisSanas kompozicijas
pirmas dalas masas, un

otro dalu, kas satur plastifikatoru, kur$ ir saderigs ar polimée-
ru, izvélétu no rindas, kas sastdv no benzoskabes, ftalskabes,
trimelitskabes, piromelitskabes, adipinskabes, sebacinskabes,
fumarskabes, maleinskabes, itakonskabes un citronskabes atva-
sindjumiem, alkilfosfatesteriem, poliestera, poliétera, un uzptsanas
ingredientu,

pie kam pirma un otra dalas ir nodalitas viena no otras un iz-
mantoSanas procesa pirma un otra dala tiek sajauktas, lai veidotu
sacietinatu uzpusties spéjigu vielu.

12. Process sacietéjuSas uzpilsties spéjigas kompozicijas
veidoSanai, kas satur kompozicijas saskana ar jebkuru no 1. Iidz
11. pretenzijai uzklaSanu uz substrata un kompozicijas atstasanu
sacietéSanai.

13. Process saskana ar 12. pretenziju sacietéjuSas uzpisties
spéjigas kompozicijas veido$anai, pie kam minéta kompozicija ir
piemérota blvkonstrukciju aizsardzibai pret uguni, kur§ satur $adus
posmus:

(a) divdaligas uzpusties spéjigas kompozicijas pirmas dalas
un divdaligas uzpuUsties spéjigas kompozicijas otras dalas uzkla-
Sanu uz substrata, pie kam kompozicija tiek izvéléta, ka definéta
11. pretenzija,

(b) pirmas dalas un otras dalas atstaSanu sacietéSanai, laujot
reagét pirmajai dalai un otrajai dalai, lai veidotu saciet&jusu uz-
pusties spéjigu kompoziciju.

14. Sacietéjusa uzpuUsties spéjiga viela, kas ieglstama procesa
saskana ar 12. vai 13. pretenziju.

15. Kompozicijas saskana ar jebkuru no 1. Iidz 11. pretenzijai
izmantoSana bivkonstrukciju, labak térauda konstrukciju, aizsardzi-
bai pret uguni.

16. Eka, kas satur térauda karkasu un uz ta uzklatu sacietéjusu
uzpusties spéjigu kompoziciju saskana ar 14. pretenziju.

17. Metode ékas aizsardzibai pret uguni, kura satur kompo-
zicijas saskana ar jebkuru no 1. [ldz 11. pretenzijai uzklasanu uz
€kas karkasa un kompozicijas sacietinaSanu.
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(54) METODE N-[(2'R)-2'-DEZOKSI-2'-FLUOR-2'-METIL-P-
FENIL-5'-URIDILIL]-L-ALANINA 1-METILETILESTERA
IEGUSANAI
AND PROCESS FOR THE PREPARATION OF N-
[(2'R)-2'-DEOXY-2'-FLUORO-2'-METHYL-P-PHENYL-5'-
URIDYLYL]-L-ALANINE 1-METHYLETHYL ESTER

(57) 1. Metode savienojuma, kas attélots ar formulu (4), vai

ta diastereoméra uz fosfora bazes:

kur P* apzimé hiralo fosfora atomu,
un turklat minétais diastereomérs uz fosfora bazes ir attélots ar
formulu (R.-4) vai (S,-4):

o] 6]

0 . ‘ NH o . fL NH
= 0 N/&O > p 0 N’&o
o}\ HN __p—o/\g o)\ HN Vi o/\g

PhO a %
Rp-4 Sp-4

iegusanai, kas ietver:

a) izopropilalanata (A), di-X'-fenilfosfata (B), 2'-dezoksi-2'-fluor-2'-
C-metiluridina (3), un bazes paklauSanu reakcijai, lai iegltu pirmo
maisijumu, kas satur (4) vai ta diastereoméru uz fosfora bazes:

)
%, NH,(HX), OPa | NH
/l/: Lo T 0 N"N0
Ho  F
A B 3 :

turklat X ir skabes konjugéta baze, n ir 0 vai 1 un X' ir halogéna
atoms,
b) pirma maisijuma paklausanu reakcijai ar aizsargsavienojumu,
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lai iegltu otro maisijumu, kas satur (4) vai ta diastereoméru uz
fosfora bazes, turklat aizsargsavienojums ir izvéléts no t-butildimetil-
sililaizsargsavienojuma un dimetoksitrifenilmetilaizsargsavienojuma,
un

c) eventuali, otra maisijuma paklausanu kristalizacijai, hroma-
tografijai vai ekstrakcijai, lai iegttu (4) vai ta diastereoméru uz
fosfora bazes.

2. Metode saskana ar 1. pretenziju, turklat X ir hlorids un n ir
1.

3. Metode saskana ar 2. pretenziju, turklat (A) ir beztdens.

4.  Metode saskana ar 1. pretenziju, turklat baze ir N-metil-
imidazols.

5. Metode saskana ar 1. pretenziju, turklat molu attieciba
(A)-pret-(B)-pret-(3) ir 1,6-pret-1,3-pret-1.

6.  Metode saskana ar 1. pretenziju, turklat aizsargsavienojums
ir t-butildimetilsililhlorids.

7. Metode saskana ar 1. pretenziju, turklat savienojums ir
(R.-4):

HO T

RP_'I‘

8. Metode saskana ar 7. pretenziju, turklat X ir hlorids un
nir 1.

9. Metode saskana ar 7. pretenziju, turklat (A) ir bezidens.

10. Metode saskana ar 7. pretenziju, turklat baze ir N-metil-
imidazols.

11.  Metode saskana ar 7. pretenziju, turklat molu attieciba
(A)-pret-(B)-pret-(3) ir 1,6-pret-1,3-pret-1.

12. Metode saskana ar 7. pretenziju, turklat aizsargsavienojums
ir t-butildimetilsililhlorids.

13. Metode saskana ar 7. pretenziju, turklat (R,-4) ir kristalisks,
kas papildus ietver:
désanu Skidinataja,

e) kam eventuali seko (R.-4) diglkristalu ievietoSana, un
kristalisko (R,-4).

14. Metode saskana ar 1. pretenziju, turklat savienojums ir
(Sp-4):

Sp-4

15. Metode saskana ar 14. pretenziju, turklat X ir hlorids un
nir 1.

16. Metode saskana ar 14. pretenziju, turklat (A) ir bezidens.

17. Metode saskana ar 14. pretenziju, turklat baze ir N-metil-
imidazols.

18. Metode saskana ar 14. pretenziju, turklat molu attieciba
(A)-pret-(B)-pret-(3) ir 1,6-pret-1,3-pret-1.

19. Metode saskana ar 14. pretenziju, turklat aizsargsavienojums
ir t-butildimetilsililhlorids.

20. Metode saskana ar 14. pretenziju, turklat (S,-4) ir kristalisks,
kas papildus ietver:
Sanu 8kidinataja, kam seko (S.-4) diglkristalu ievietoSana istabas
temperatira,

e) pirmas cietvielas, kuras vairakums satur (S_-4), savaksanu,

ta atteces temperatdra un
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cietvielu.
21. Metode saskana ar 14. pretenziju, turklat (S,-4) ir kristalisks,
kas papildus ietver:

g) (S.-4) diglkristalu pievienoSanu treSajai kompozicijai,
h) otras cietvielas savaksanu,

§kidinataja, eventuali uzkarséta Iidz tre$a Skidinataja atteces
temperatdrai, lai iegltu ceturto kompoziciju, un, ja nepiecieSams,

j) ceturtas kompozicijas dzeséSanu, lai iegltu treSo (S.-4)
saturoSo cietvielu, kas tiek savakta filtréjot.

22. Metode saskana ar 14. pretenziju, turklat (S,-4) ir kristalisks,
kas papildus ietver:

d) silikagela pievienoSanu otrajam maisijumam vai treSajam
pastveida masu,

e) sausas pastveida masas maisiSanu pirmaja skidinataja/pret-

no pirmas slapjas pastveida masas, lai iegitu otro slapjo pastveida
masu un pirmo kompoziciju,

no otras slapjas pastveida masas, lai iegtu treso slapjo pastveida
masu un otro kompoziciju,

i) eventuali, solu (g)—(h) atkartoSanu ar treSo slapjo pastveida
masu vai papildu slapjam pastveida masam,
no jebkuram eventualaja soli (i) iegltajam papildu kompozicijam,
lai iegltu pirmo cietvielu,

iegdtu treSo kompoziciju,
I) eventuali, (S.-4) diglkristalu pievienoSanu treSajai kompozicijai,
m) otrés (S.-4) saturo$as cietvielas iegi$anu no tre$as kompo-
Zicijas un
n) eventuali, otras cietvielas rekristalizaciju, izmantojot treSo

(51) AO1N 45/002005.97
AG61K 31/5612006.97
C07.J 53/00200.97

(21) 10778210.4

(43) 11.04.2012

(45) 27.07.2016

(31) 179305 P

(11) 2437606

(22) 17.05.2010

(32) 18.05.2009
(86) PCT/US2010/035119 17.05.2010
(87) W02010/135247 25.11.2010
(73) Telomerase Activation Sciences, Inc., 420 Lexington Ave,
Suite 2900, New York 10170, US
(72) HARLEY, Calvin, B., US
KHOR, Soo-peang, US
RAMASESHAN, Mahesh, US
RAMIYA, Premchandran, H., US
PIROT, Zhu, Zhen, US
FAUCE, Steven, US
LIN, Tong, US
(74) Vossius & Partner, Siebertstrasse 4, 81675 Munchen, DE
Baiba KRAVALE, ALFA-PATENTS, a/k 109, Riga, LV-1082,
LV
(54) KOMPOZICIJAS UN METODES TELOMERAZES AKTI-
VITATES PAAUGSTINASANAI

(33) US
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COMPOSITIONS AND METHODS FOR INCREASING ~
TELOMERASE ACTIVITY OQ(O)
(57) 1. Savienojums ar formulu (l): H,N f H
CH(CH,),

6.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, turklat vismaz viens
no X', X2 vai X®ir:

~
0C(0)
H, N H
. CH(CH,), )
kura X' ir izvéléts no ketongrupas, hidroksilgrupas un: 7. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, turklat vismaz viens
no X' vai X2 ir -OC(O)CH(NH,)CH(CH,)CH,CH, grupa.
\OC 0 8. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kura X' ir
5( ) -OC(O)CH(NH,)CH(CH,)CH,CH, grupa un X? un X? ir -OH grupa,
H N"g“‘H X2 ir -OC(O)CH(NH,)CH(CH,), grupa un X' un X® ir OH grupa vai
2" = X2 ir -OC(O)CH(NH,)CH(CH,)CH,CH, grupa un X' un X* ir OH
R1 . grupa.
? 9.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir izvéléts no
kura X2 ir izvéléts no ketongrupas, hidroksilgrupas un: rindas, kas sastav no:
~
0C(0)
H,N==H
R2

£

kura X3 ir izvéléts no ketongrupas, hidroksilgrupas un:

“ogo)
H,N=i=H
CH(CH,), .
E]
kura vismaz viens no X', X2 un X? ir attiecigi:
~
Sogo) ogo) 0g(©)
H,N===H H,Nei=H HN>=H
R1 R2 un CH(CH,),

turklat R' vai R? ir neatkarigi izvéléti no -CH(CH,), un
-CH(CH,)CH,CH, grupas, un
ta farmaceitiski pienemami sali.
2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, turklat X' ir
-OC(O)CH(NH,)CH(CH,), grupa, un X2 un X® ir OH grupa.
3. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, turklat X" ir:
“og(o)

H N H
R1

nlllo

kura R' ir izvéléts no rindas, kas sastav no -CH(CH,), vai un
-CH(CH,)CH,CH, grupas.
4.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, turklat X2 ir:

og(0)

HN=—=H

R2
kura R? ir izvéléts no rindas, kas sastav no -CH(CH,), vai - L -
-CH(CH,)CH,CH, grupas. un ta farmaceitiski pienemami sali.

10. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir izvéléts no

5.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, turklat X3 ir: ) ~
’ rindas, kas sastav no:
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2-(L)-amino-3-metilbutanskabes 6a,16p-dihidroksi-17-[5-(1-hidroksi-
1-metiletil)-2-metiltetrahidrofuran-2-il]-4,4,13,14-tetrametiltetradeka-
hidrociklopropa[9,10]ciklopenta[a]fenantren-3p-ilestera;
2-(L)-amino-3-metilbutanskabes 6a-(2-amino-3-metilbutiriloksi)-
16B-hidroksi-17-[5-(1-hidroksi-1-metiletil)-2-metiltetrahidrofuran-2-
i1]-4,4,13,14-tetrametiltetradekahidrociklopropal9,10]ciklo-
penta[a]fenantren-3[3-ilestera;

2-(L)-amino-3-metilbutanskabes 3,16p-dihidroksi-17-[5-(1-hidroksi-
1-metiletil)-2-metiltetrahidrofuran-2-il]-4,4,13,14-tetrametiltetradeka-
hidrociklopropa[9,10]ciklopenta[a]fenantren-6a-ilestera;
2-(L)-amino-3-metilpentanskabes 6a,16p-dihidroksi-17-[5-(1-hidroksi-
1-metiletil)-2-metiltetrahidrofuran-2-il]-4,4,13,14-tetrametiltetradeka-
hidrociklopropa[9,10]ciklopenta[a]fenantren-3p-ilestera;
2-(L)-amino-3-metilbutanskabes 16B-hidroksi-17-[5-(1-hidroksi-1-
metiletil)-2-metiltetrahidrofuran-2-il]-4,4,13,14-tetrametil-3-oksotetra-
dekahidrociklopropal[9,10]ciklopenta[alfenantren-6a-ilestera;
2-(L)-amino-3-metilpentanskabes 6a-(2-amino-3-metil-
pentanoiloksi)-168-hidroksi-17-[5-(1-hidroksi-1-metiletil)-2-metil-
tetrahidrofuran-2-il]-4,4,13,14-tetrametiltetradekahidrociklo-
propal9,10]ciklopentalalfenantren-33-ilestera;
2-(L)-amino-3-metilbutanskabes 3,6a-dihidroksi-17-[5-(1-hidroksi-
1-metiletil)-2-metiltetrahidrofuran-2-il]-4,4,13,14-tetrametiltetradeka-
hidrociklopropa[9,10]ciklopenta[a]fenantren-163-ilestera;

un ta farmaceitiski pienemami sali.

11.  Savienojums saskana ar 1. [idz 10. pretenziju izmantoSanai
telomerazes aktivitates paaugstinasanai $tna vai audos.

12. Savienojums izmantoSanai saskana ar 11. pretenziju,
turklat Stna vai audi ir identificéti ka tadi, kuros ir nepiecieSams
paaugstinat telomerazes aktivitati.

13. Farmaceitiska kompozicija, kas satur savienojumu saskana
ar 1. lidz 10. pretenziju farmaceitiski pienemama neségja.

14. Farmaceitiska kompozicija, kas satur savienojuma saskana
ar 1. lidz 10. pretenziju zalu formu topiskai lietoSanai.

15. Metode Sinu replicéSanas spéjas palielinasanai ex vivo,
kas ietver minéto Sinu kontaktéSanu ar savienojumu saskana
ar 1. lidz 10. pretenziju daudzuma, kas ir efektivs telomerazes
aktivitates paaugstinaSanai minétajas Sunas.

16. Metode saskana ar 15. pretenziju, turklat minétas Sanas
ir eksplantétas Sunas, kas iegltas no pacienta.

17. Savienojums saskana ar 1. lidz 10. pretenziju izmantoSanai
Sunu replikacijas spéjas paaugstinasana.

18. Savienojums saskana ar 1. [idz 10. pretenziju izmantoSanai
slimibas arstésana.

(51) B60K 6/442(2007-10)
B60K 6/26°7-19
B60K 6/36°7-19
B60K 6/3820°7-19
B60W 10/00(2006-01)
B60W 10/02(2006-:01)
B60W 10/042006-:01)
B60W 10/062006-07)
B60W 10/08(2006-01)
B60W 20/002016-01)

(21) 10788596.4

(43) 25.04.2012

(45) 25.05.2016

(31) 200910053257

(86) PCT/CN2010/000866 17.06.2010

(87) W02010/145200 23.12.2010

(73) Shanghai E-propulsion Auto Technology Co., Ltd., Rm. 516
Bldg. 1 No. 563 Song Tao Rd., Zhangjiang Hi-Tech Park,
Shanghai 201203, CN

(72) ZHU, Jun, CN
GAO, Weimin, CN
LU, Jiangang, CN
GE, Hailong, CN
LUO, Sidong, CN
WANG, Jian, CN

(74) McCartney, Jonathan William, Haseltine Lake LLP, Redcliff
Quay, 120 Redcliff Street, Bristol BS1 6HU, GB
Jevgenija GAINUTDINOVA, Juridiska firma METIDA,
Krisjana Barona iela 119-19, Riga, LV-1012, LV

(11) 2444266

(22) 17.06.2010

(32) 17.06.2009 (33) CN
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(54) HIBRIDA PIEDZINAS SISTEMA
HYBRID DRIVING SYSTEM

(57) 1. Hibrida piedzinas sistéma transportlidzeklim, kas satur
galveno vilces motoru (17), integrétu starteri generatoru (4), dziné-
ju (1), galveno varpstu (8), pirmas pakapes atruma samazinasanas
ierici (9), otras pakapes atruma samazinasanas ierici (5) un primaro
sajugu (16), kur galvena varpsta (8) ir savienota ar galveno vilces
motoru (17), primara sajlga (16) dzenoSais disks (2) ir savienots
ar integréto starteri generatoru (4) un dzingju (1), primara saja-
ga (16) dzenamais disks (3) ir savienots ar galveno varpstu (8),
un hibrida piedzinas sistéma jaudu parnes caur pirmas pakapes
atruma samazinasanas ierici (9), kur hibrida piedzinas sistéma
satur art:
pirmo sajugu (15), galvenais vilces motors (17) ir savienots ar pirmas
pakapes atruma samazinasanas ierici (9) caur pirmo sajagu (15);
otro sajugu (12), galvenais vilces motors (17) ir savienots ar otras
pakapes atruma samazinasanas ierici (5) caur otro sajigu (12), un
tad ir savienots ar pirmas pakapes atruma samazinasanas ierici (9)
caur otras pakapes atruma samazinasanas ierici (5);
otro zobparvada varpstu (11) un treSo zobparvada varpstu (6),
kur otrais sajigs (12) ir savienots ar otras pakapes atruma sama-
zinaSanas ierici (5) caur otro zobparvada varpstu (11), un otras
pakapes atruma samazinasanas ierice (5) ir savienota ar pirmas
pakapes atruma samazinasanas ierici (9) caur treSo zobparvada
varpstu (6), kur tre$a zobparvada varpsta (6) ir novietota paraléli
galvenajai varpstai (8),
kas raksturiga ar to, ka:
nepartrauktu jaudas parnesi veic, kontrolgjot pirma sajiga (15) un
otra sajuga (12) sinhronu atvieno$anos/savieno$anos; un pirmais
sajlgs (15) novietots telpa, kuru veido galvena vilces motora (17)
rotora balsts (14) un galvena varpsta (8); un otrais sajigs (12)
novietots telpa, kuru veido galvena vilces motora (17) rotora
balsts (14) un galvena varpsta (8).

2. Hibrida piedzinas sistéma saskana ar 1. pretenziju, kur
hibrida piedzinas sistéma satur arT pirmo zobparvada varpstu (10),
caur kuru pirmais sajigs (15) ir savienots ar pirmas pakapes atruma
samazinasanas ierici (9).

3.  Hibrida piedzinas sistéma saskana ar 2. pretenziju, kur pirma
sajlga (15) dzenamais disks ir savienots ar pirmas pakapes atruma
samazinasanas ierices (9) pirmas pakapes dzeno$o zobparvadu
caur pirmo zobparvada varpstu (10), pirma sajiga (15) dzenoSais
disks ir savienots ar galvena vilces motora (17) rotora balstu (14),
un galvena vilces motora (17) rotora balsts (14) ir savienots ar
galveno varpstu (8).

4. Hibrida piedzinas sisttma saskana ar 2. pretenziju, kur
galvena varpsta (8) un pirma zobparvada varpsta (10) ir samontétas
koaksiali, un pirma zobparvada varpsta (10) novietota galvenas
varpstas (8) periférija k& doba varpsta.

5. Hibrida piedzinas sistéma saskana ar 4. pretenziju, kur otra
sajlga (12) dzenamais disks ir savienots ar otras pakapes atruma
samazinasanas ierices (5) otras pakapes dzenos$o zobparvadu caur
otro zobparvada varpstu (11), otras pakapes dzenamais zobparvads
ir savienots ar pirmas pakapes atruma samazinasanas ierices (9)
tilta zobparvadu caur treSo zobparvada varpstu, otra sajuga (12)
dzenoS$ais disks ir savienots ar galvena vilces motora (17) rotora
balstu (14), un galvena vilces motora (17) rotora balsts (14) ir
savienots ar galveno varpstu (8).

6. Hibrida piedzinas sistéma saskana ar 3. pretenziju, kur
galvena varpsta (8) un pirma zobparvada varpsta (10) ir samontétas
koaksiali, un pirma zobparvada varpsta (10) novietota galvenas
varpstas (8) periférija k& doba varpsta.

7. Hibrida piedzinas sistéema saskana ar 6. pretenziju, kur
otra sajlga (12) dzenamais disks (3) ir savienots ar otras pakapes
atruma samazinasanas ierices (5) otras pakapes dzenoSo zob-
parvadu caur otro zobparvada varpstu, otras pakapes dzenamais
zobparvads ir savienots ar pirmas pakapes atruma samazinasanas
ierices (9) tilta zobparvadu caur treSo zobparvada varpstu (6),
otra sajiga (12) dzenoSais disks (2) ir savienots ar galvena vilces
motora (17) rotora balstu (14).

8. Hibrida piedzinas sistéma saskana ar 5. pretenziju, kur
galvena varpsta (8), pirma zobparvada varpsta (10) un otra
zobparvada varpsta (11) ir samontétas koaksiali, kur otra zob-
parvada varpsta novietota galvenas varpstas (8) periférija ka
doba varpsta.
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9. Hibrida piedzinas sistéma saskana ar jebkuru no 1. lidz
8. pretenzijai, kur primarais sajigs (16) novietots telpa, kuru veido
integréta startera generatora (4) rotora balsts (41) un galvena varp-
sta (8); primara sajliga (16) dzenoSais disks (2) ir tieSi savienots
ar integréta startera generatora (4) rotora balstu (41).

10. Hibrida piedzinas sistéma saskana ar jebkuru no 1. lidz
9. pretenzijai, kur rotora (42) un integréta startera generatora (4)
rotora balsta (41) un primara sajiga (16) dzenosa diska (2) iner-
ces momenti ir ekvivalenti ar standarta dzinéja spararata inerces
momentu.

11.  Hibrida piedzinas sistéma saskana ar jebkuru no 1. Iidz
4. pretenzijai un 6. pretenziju, kur pirmas pakapes atruma sama-
zinaSanas ierice (9) satur pirmas pakapes dzeno$o zobparvadu,
pirmas pakapes dzenamo zobparvadu un tilta zobparvadu, kur
pirmas pakapes dzenoSais zobparvads sakeras ar tilta zobparvadu
galvenajai varpstai (8) perpendikularaja virziena, tilta zobparvads
sakeras ar pirmas pakapes dzenamo zobparvadu un, savukart,
pirmas pakapes dzenamais zobparvads sekojosSi savienojas ar
diferenciala (7) apvalku.

12. Hibrida piedzinas sisttéma saskana ar jebkuru no 5., 7. vai
8. pretenzijas, kur pirmas pakapes atruma samazinasanas ierice (9)
satur pirmas pakapes dzeno$o zobparvadu un pirmas pakapes
dzenamo zobparvadu, kur pirmas pakapes dzeno$ais zobparvads
sakeras ar tilta zobparvadu galvenajai varpstai (8) perpendikularaja
virziena, tilta zobparvads sakeras ar pirmas pakapes dzenamo
zobparvadu un, savukart, pirmas pakapes dzenamais zobparvads
sekojoSi savienojas ar diferenciala (7) apvalku.

13. Hibrida piedzinas sistéma saskana ar jebkuru no 1. lidz
12. pretenzijai, kur otras pakapes atruma samazinasanas ierice (5)
satur otras pakapes dzenoso zobparvadu, otras pakapes dzenamo
zobparvadu, un otras pakapes dzenoSais zobparvads sakeras ar
otras pakapes dzenamo zobparvadu galvenajai varpstai (8) per-
pendikularaja virziena.

14. Hibrida piedzinas sistéma saskana ar jebkuru no 5. Iidz
13. pretenzijai, kur primara sajiga (16) dzenamais disks (3) ir
savienots ar galvenas varpstas (8) vienu galu caur amortizatora
atsperi (19).

15. Hibrida piedzinas sistéma saskana ar jebkuru no 1. lidz
14. pretenzijai, kur pirmais sajigs (15) un/vai otrais sajugs (12) ir
sausais sajugs vai slapjais sajigs.

(51) A61K 31/4704(2005.01
A61P 25/00(2006.07
A61P 25/16(200607
A61P 25/18200607
A61P 25/22(2006.07
A61P 25/24(200607
A61P 25/28200607
A61K 31/138(2006.00
A61K 31/428(2006.00

(21) 10808442.7

(43) 27.06.2012

(45) 18.05.2016

(11) 2467372

(22) 09.08.2010

(31) 273920 P (32) 10.08.2009 (33) US
(86) PCT/US2010/002194 09.08.2010
(87) W0O2011/019375 17.02.2011

(73) Teva Pharmaceutical Industries Ltd., 5 Basel Street,
P.O. Box 3190, 49131 Petah Tiqva, IL
(72) HAYARDENY, Liat, IL
(74) D Young & Co LLP, 120 Holborn, London EC1N 2DY, GB
Inara SMIDEBERGA, Agentira INTELS, a/k 30, Riga,
LV-1083, LV
(54) LAKVINIMODA IZMANTOSANA AR BDNF-SAISTITU
TRAUCEJUMU ARSTESANAI
TREATMENT OF BDNF-RELATED DISORDERS USING
LAQUINIMOD
(57) 1. Lakvinimods vai farmaceitiski pienemams ta sals efek-
tiva daudzuma, lai arstétu cilvékus, kuri cieS no ar BDNF saistitam
(BDNF — Brain Derived Neurotrophic Factor — smadzenu neiro-
trofisko faktoru) slimibam, kas ir Parkinsona slimiba, Hantingtona
slimiba, depresivi traucéjumi, trauksme, pigmentozais retinits,
erektila disfunkcija, atminas traucéjumi, Reta sindroms, bipolarie

traucéjumi, akdta manija, turklat lakvinimods vai farmaceitiski pie-
nemams ta sals ir veidots periodiskai ievadiSanai pacientam.

2. Lakvinimods vai farmaceitiski pienemams ta sals izmanto-
Sanai saskana ar 1. pretenziju, turklat periodiska ievadiSana paredz
ievadiSanu vienu reizi diena.

3.  Lakvinimods vai farmaceitiski pienemams ta sals izmanto-
Sanai saskana ar 1. vai 2. pretenziju, turklat periodiska ievadiSana
ilgst vismaz 3 dienas.

4. Lakvinimods vai farmaceitiski pienemams ta sals izmantosa-
nai saskana ar jebkuru no 1. lidz 3. pretenzijai, turklat lakvinimoda
vai farmaceitiski pienemama ta sals daudzums ir no 0,1 mg/diena
[ildz 40,0 mg/diena.

5. Lakvinimods vai farmaceitiski pienemams ta sals izmanto-
Sanai saskana ar 4. pretenziju, turklat lakvinimoda vai farmaceitiski
pienemama ta sals daudzums ir 0,6 mg/diena.

6. Lakvinimods vai farmaceitiski pienemams ta sals izman-
toSanai saskana ar jebkuru no 1. [ldz 5. pretenzijai, turklat lakvi-
nimods vai farmaceitiski pienemams ta sals ir paredzéts iekskigai
ievadisanai.

7. Lakvinimods vai farmaceitiski pienemams ta sals izmanto-
Sanai saskana ar jebkuru no 1. Iidz 6. pretenzijai, turklat ar BDNF
saistitas slimibas ir depresivi traucéjumi un depresivie traucéjumi ir
depresija, depresija véza slimniekam, depresija Parkinsona slimibas
pacientam, depresija péc miokarda infarkta, depresija pacientam ar
cilvéka imtndeficita virusu (HIV), subsindromala simptomatiska de-
presija, depresija neaugligai sievietei, pediatriska depresija, kliniska
depresija, vienas epizodes depresija, atkartota depresija, atkaribas
izraisita depresija bérnam, pécdzemdibu depresija, DSM-IV kliniska
depresija, terapijai rezistenta kliniska depresija, smaga depresija,
psihotiska depresija, pécinsulta depresija, neiropatiskas sapes,
maniakalas depresijas slimiba, ieskaitot maniakalas depresijas
slimibu ar jauktdm epizodém un maniakalas depresijas slimibu
ar depresijas epizodém, sezonali afektivi trauc&jumi, bipolara
depresija BP |, bipolara depresija BP Il, vai kliniska depresija ar
distimiju.

8.  Lakvinimods vai farmaceitiski pienemams ta sals izman-
toSanai saskana ar jebkuru no 1. Ilidz 6. pretenzijai, turklat ar
BDNF saistitas slimibas ir trauksme un trauksme ir generalizéta
trauksme, panikas traucéjumi, fobija, péctraumatiska stresa sin-
droms, obsesivi kompulsivie traucéjumi, separacijas trauksme vai
bérnibas trauksme.

9.  Lakvinimods vai farmaceitiski pienemams ta sals izman-
toSanai saskana ar jebkuru no 1. Iidz 8. pretenzijai, kas papildus
ietver pacienta periodisku arstéSanu ar otru BDNF paaugstinoSu
[Tdzekli, kas ir riluzols vai fluoksetins.

10. Lakvinimods vai farmaceitiski pienemams ta sals izmantosa-
nai saskana ar jebkuru no 1. lidz 9. pretenzijai, turklat farmaceitiski
pienemamais lakvinimoda sals ir lakvinimoda natrijs.

11. Lakvinimoda izmantoSana medikamenta razoSana cilvéku,
kuri cie$ no ar BDNF saistitam slimibam, kas ir Parkinsona slimiba,
Hantingtona slimiba, depresivi trauc&jumi, trauksme, pigmentozais
retinits, erektila disfukcija, atminas traucéjumi, Reta sindroms,
bipolarie traucgéjumi vai akdta manija, arstésanai.

12. Farmaceitiska kompozicija, kas satur efektivu lakvinimoda
daudzumu, izmantoSanai cilvéku, kuri cieS no ar BDNF saistitas
slimibas, kas ir Parkinsona slimiba, Hantingtona slimiba, depresi-
vi traucéjumi, trauksme, pigmentozais retinits, erektila disfukcija,
atminas trauc&jumi, Reta sindroms, bipolarie trauc&jumi vai akita
manija, arstésana.

13. Farmaceitisks preparats, kas satur efektivu lakvinimoda
daudzumu un efektivu otra BDNF paaugstinoSa lidzekla, kas ir
riluzols vai fluoksetins, daudzumu, lietoSanai cilvéku, kuri cie$ no
ar BDNF-saistitas slimibas, kas ir Parkinsona slimiba, Hantingto-
na slimiba, depresivi traucéjumi, trauksme, pigmentozais retinits,
erektila disfukcija, atminas traucéjumi, Reta sindroms, bipolarie
traucéjumi vai akdta manija, arstéSana.

14. Lakvinimods vai farmaceitiski pienemams ta sals izman-
toSanai saskana ar jebkuru no 1. lidz 10. pretenzijai, turklat ar
BDNF-saistita slimiba ir Hantingtona slimiba

15. IzmantoSana saskana ar 11. pretenziju vai farmaceitiska
kompozicija saskana ar 12. pretenziju, vai farmaceitiskais prepa-
rats saskana ar 13. pretenziju, turklat ar BDNF saistita slimiba ir
Hantingtona slimiba.
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(57) 1. Savienojums ar vienu no formulam (l1), (Ill), (IV) vai (V):

(33) US

R? R3
4 4
N R H&rﬂ
2 1 2 1
o Bt P hgs @ N
H Y H ]!
07N 07N
“® ®

R3
4
N R N‘N

! L\ [ 7
07N
La\ .

1\ v

vai ta farmaceitiski pienemams sals, turklat:
—— ir vienkar8a vai dubultsaite;
R"ir GdenraZa atoms vai neobligati aizvietota alifatiska C, , grupa;
-L%-A,-L'- ir -OCH,CH,-, -CH=CHCH,- vai -C=C-CH,- grupa; vai
-L2%-A,-L'- ir neobligati aizvietota -O-C, alkilengrupa, C, alkenilén-
grupa vai C, alkinilengrupa; vai
-L%-A,-L'- ir viena no §&da@m grupam:
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kur:

gredzens B ir 5-locekl|u heteroarilgrupa ar 1 Iidz 3 heteroatomiem,
kas izvéléti no slapekla, skabekla un séra atoma, un

gredzens C ir 6-loceklu heteroarilgrupa ar 1 Iidz 3 slapekla
atomiem; vai

-L%-A,-L'- ir viena no §adam grupam:
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vai
-L%-A,-L'- ir neobligati aizvietota ar 1 lidz 4 R* grupam un ir
viena no $adam grupam:

‘wé (eafog e

P w{ ,:“'s 3
NOAR OISR O b }

N
w
<RI, KT A
NN

L0
turklat:

katrs R® ir neatkarigi Gdenraza atoms, alifatiska C,, grupa,
-CH,Ph, -O(CH,), ,Ph grupa vai 5- lidz 6-loceklu piesatinats, dalgji
nepiesatinats vai arilgredzens ar 0 I1dz 4 heteroatomiem, neatkarigi
izveletiem no slapekla, skabekla un séra atoma, vai, neskatoties
uz iepriekS€jo definiciju, divi neatkarigi R° kopa ar starp tiem
eso$o(-ajiem) atomu(-iem) veido 3- [idz 12-loceklu mono- vai bi-
ciklisku, piesatinatu, dal&ji nepiesatinatu vai arilgredzenu ar 0 lidz
4 heteroatomiem, neatkarigi izvélétiem no slapekla, skabekla un
séra atoma;

gredzens A, ir 3- Ildz 7-locek|u piesatinats vai dal€ji nepiesatinats
monociklisks, karbociklisks gredzens, 7- l1dz 10-loceklu piesatinats
vai dalgji nepiesatinats biciklisks, karbociklisks gredzens, 4- Iidz
7-locek|u piesatinats vai dal&ji nepiesatinats monociklisks, hetero-
ciklisks gredzens ar 1 lidz 2 heteroatomiem, neatkarigi izvélétiem
no slapekla, skabekla vai séra atoma, 7- [1dz 10-locek|u piesatinats
vai daléji nepiesatinats, biciklisks heterociklisks gredzens ar 1 I1dz
3 heteroatomiem, neatkarigi izvélétiem no slapekla, skabekla vai
séra atoma, fenilgrupa, 8- Iidz 10-loceklu biciklisks arilgredzens,
5- I1dz 6-loceklu monociklisks heteroarilgredzens ar 1 Iidz
3 heteroatomiem, neatkarigi izvélétiem no slapekla, skabekla vai
séra atoma, 8- [1dz 10-loceklu bicikliska heteroarilgrupa ar 1 lidz
4 heteroatomiem, neatkarigi izvélétiem no slapekla, skabekla vai
séra atoma, vai 10- [idz 16-loceklu piesatinats, dal&ji nepiesatinats,
vai aromatisks triciklisks gredzens ar 0 [idz 4 heteroatomiem, ne-
atkarigi izvélétiem no slapekla, skabekla vai séra atoma, turklat
gredzens A, ir neobligati aizvietots ar 1 lidz 4 R* grupam;

katrs R* ir neatkarigi -R grupa, neobligati aizvietota alkilidenilgrupa,
oksogrupa, -halogéna atoms, -NO,, -CN, -OR, SR, -N(R’),, -C(O)R,
-CO,R, -C(O)C(O)R, -C(O)CH,C(O)R, -S(O)R, -S(O),R, -C(O)N(R’),,
-S(O),N(R’),, -OC(O)R, -N(R")C(O)R, -N(R")N(R’),, -N(R’)OR,
-N(R')C(=NR’)N(R’),, -C(= NR)N(R)Z, -C=NOR, -N(R’)C(O)N(R),,
-N(R’)S(O),N(R’),, -N(R’)S(O),R vai -OC(O)N(R’), grupa;

katrs R ir neatkarigi Gdenraza atoms vai neobligati aizvietota
grupa, izvéleta no alifatiskas C,  grupas, 3- lidz 7-loceklu piesatinata
vai daléji nepiesatinata monocikliska, karbocikliska gredzena, 7- lldz
10-locek|u piesatinata vai dal€ji nepiesatinata bicikliska, karbocikliska
gredzena, 4- Iidz 7-loceklu piesatinata vai dalgji nepiesatinata
monocikliska, heterocikliska gredzena ar 1 lidz 2 heteroatomiem,
neatkarigi izvélétiem no slapekla, skabekla vai séra atoma, 7- Iidz
10-locekl|u piesatinata vai daléji nepiesatinata bicikliska, hetero-
cikliska gredzena ar 1 lldz 3 heteroatomiem, neatkarigi izvélétiem
no slapekla, skabekla vai séra atoma, fenilgrupas, 8- Iidz 10-loceklu
bicikliska arilgredzena, 5- lidz 6-loceklu heteroarilgredzena ar 1 Iidz
3 heteroatomiem, neatkarigi izvélétiem no slapekla, skabekla vai
séra atoma, vai 8- l1dz 10-loceklu bicikliska heteroarilcikla ar 1 lidz
4 heteroatomiem, neatkarigi izvélétiem no slapekla, skabekla vai
séra atoma;

katrs R’ ir neatkarigi -R grupa, vai divas R’ grupas pie viena
un ta pasa slapekla atoma kopa ar starp tam esoSajiem atomiem
veido neobligati aizvietotu 5- Iidz 8-loceklu piesatinatu, dalgji ne-
piesatinatu vai aromatisku gredzenu ar 1 ldz 4 heteroatomiem,
neatkarigi izvélétiem no slapekla, skabekla vai séra atoma;

L3 ir kovalenta saite vai neobligati aizvietota metiléngrupa;

gredzens A, ir neobligati aizvietota fenilgrupa vai neobligati
aizvietots piridinilgredzens;

katrs no R3, R* un R® ir neatkarigi -R grupa, -halo-
géna atoms, -NO,, -CN, -OR, -SR, -N(R’),, -C(O)R, -CO,R,
-C(0)C(O)R, -C(O)CH,C(O)R, -S(O)R, -S(O),R, -C(O)N(R’),,
-S(O),N(R’),, -OC(O)R, -N(R’)C(O)R, -N(R)N(R’),, -N(R’)OR,
-N(R')C(=NR’)N(R’),, -C(=NR’)N(R’),, -C=NOR, -N(R’)C(O)N(R),,
-N(R’)S(O),N(R’),, -N(R)S(O),R vai -OC(O)N(R’), grupa; vai:

R® un R* vai R* un R® kopa ar starp tiem esosajiem atomiem
veido neobligati aizvietotu kondensétu gredzenu, kas izvéléts no
4-Iidz 7-loceklu dal€ji nepiesatinata karbocikliska gredzena, fenilgru-
pas, 5- lidz 6-loceklu daléji nepiesatinata heteroikliska gredzena ar
1 I'dz 3 heteroatomiem, neatkarigi izvélétiem no slapekla, skabekla
vai séra atoma, vai 5- Iidz 6-loceklu heteroarilgredzena ar 1 Iidz
3 heteroatomiem, neatkarigi izvélétiem no slapekla, skabekla vai
séra atoma;

katrs R® ir neatkarigi -R, -C(O)R, -CO,R, -C(O)C(O)R,
-C(O)CH,C(O)R, -S(O)R, -S(O),R, -C(O)N(R’), vai -S(O),N(R’),
grupa; vai:

R® un R® kopa ar starp tiem eso$ajiem atomiem veido neobligati
aizvietotu kondensétu gredzenu, kas izvéléts no 5- lidz 6-loceklu
piesatinata vai daléji nepiesatinata heterocikliska gredzena ar
1 I'dz 3 heteroatomiem, neatkarigi izvélétiem no slapekla, skabekla
vai séra atoma, vai 5- Iidz 6-loceklu heteroarilgredzena ar 1 Iidz
3 heteroatomiem, neatkarigi izvélétiem no slapekla, skabekla vai
séra atoma.

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju,
turklat:

R® ir GdenraZa atoms, -Cl vai -CF, grupa;

R* ir -CN, -NO,, -NH, grupa, -NHC(O)C, .alkilgrupa, -CO,H
grupa, -CO,C, ,alkilgrupa, -C(O)N(R’), grupa, -NHS(O)C, .alkil-
grupa, -NHS(0),C, .alkilgrupa, -SC, alkilgrupa, -S(O)C, alkilgru-
pa, -S(0),C, calkilgrupa, -S(O)N(R’),, -S(O),N(R’),, -CF,, -OCH,,
-OCH,CH, grupa vai benziloksigrupa;

R® ir GdenraZa atoms, -OCH, vai -NH, grupa;

R® ir Gdenraza atoms vai neobligati aizvietota grupa, izvéléta no
C,_,alkilgrupas, fenilgrupas, vai 5- lidz 6-loceklu heteroarilgredzens
ar 1 lidz 3 heteroatomiem, izvélétiem no slapekla, skabekla vai
séra atoma; un

katrs R’ ir neatkarigi Gdenraza atoms vai C, ,alkilgrupa, vai divas
R’ grupas pie viena un ta pasa slapekla atoma kopa ar starp tam
esoSo slapekla atomu veido neobligati aizvietotu 5- I1dz 6-locek|u
piesatinatu, daléji nepiesatinatu vai aromatisku gredzenu ar 1 Iidz
3 heteroatomiem, neatkarigi izvélétiem no slapekla, skabekla vai
séra atoma.

3.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, turklat L® ir neaiz-
vietota metiléngrupa vai metiléngrupa, kas aizvietota ar metilgrupu
vai etilgrupu.

4.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, turklat gredzens A, ir
neobligati aizvietots ar vienu vai vairakiem halogéna atomiem vai
alkilgrupam.

5. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, turklat gredzens
A, ir neobligati aizvietots ar 1 Iidz 4 R* grupam un ir izvéléts
no fenilgrupas, 8- Iidz 10-locek|u bicikliska arilgredzena, 5- Iidz
6-loceklu heteroarilgredzena ar 1 1dz 3 heteroatomiem, neatka-
rgi izvélétiem no slapekla, skabekla vai séra atoma, vai 8- Iidz
10-locek|u bicikliska heteroarilgredzena ar 1 lidz 4 heteroatomiem,
neatkarigi izvélétiem no slapekla, skabekla vai séra atoma, vélams,
turklat gredzens A, ir neobligati aizvietots ar 1 lldz 4 R* grupam
un ir izvéléts no 5- Iidz 6-loceklu heteroarilgredzena ar 1 Iidz
3 heteroatomiem, neatkarigi izvélétiem no slapekla, skabekla vai
séra atoma, vai 8- lidz 10-loceklu bicikliska heteroarilgredzena ar
1 'dz 4 heteroatomiem, neatkarigi izvélétiem no slapekla, skabekla
vai séra atoma.

6. Savienojums saskana ar 5. pretenziju, turklat gredzens
A, ir neobligati aizvietots ar 1 lldz 4 R* grupam un ir izvéléts
no:
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kur katrs R pie slapekla atoma ir neatkarigi Gdenraza atoms vai
C, alkilgrupa.

7.  Savienojums saskana ar 6. pretenziju, turklat gredzens
A, ir neobligati aizvietots ar 1 lldz 4 R* grupam un ir izvéléts no:

X
¢~ UL O A
=
Ny o Ny 3 Ny IN/ S Nr | /\N
Y .
N(R)z N(R), N(R"), N e
2
N NRR fR i N
z N N |
/[ D\ r 7 [ L 2w N S
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NRY, e \
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N(R); N(R)z o] (RN
vai
X
R \ \
N/N | >
N\ .
N X
(RN )
kur:

katrs R* pie slapekla atoma ir neatkarigi Gdenraza atoms vai
C, ,alkilgrupa; un

katrs R’ ir neatkarigi GdenraZa atoms vai C, alkilgrupa, vai divi
R’ pie viena un ta pasa slapekla atoma kopa ar starp tiem eso$o
slapekla atomu veido 4- lidz 7-loceklu heterociklisku gredzenu ar
1 I1dz 2 heteroatomiem, neatkarigi izvélétiem no slapekla, skabekla
vai séra atoma, vai
turklat (b) gredzens A, ir:

%
o:{ﬁD}{ vali 0=|:('NI>/ ,

vai turklat (c) gredzens A, ir:

Zx
-~

z=\
2T
Ny
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8.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, turklat savienojums
ir ar formulu (Il) vai formulu (Il1):

R R3

®
vai ,

vai ta farmaceitiski pienemams sals.

9.  Savienojums saskana ar 8. pretenziju, turklat R' ir Gdenraza
atoms vai C, alkilgrupa.

10. Savienojums saskana ar 8. pretenziju, turklat:

R® ir Gdenraza atoms, -Cl vai -CF, grupa;

R* ir -CN, -NO, grupa, -SC, alkilgrupa, -S(O)C, ,alkilgrupa,
-$(0),C, ,alkilgrupa, -S(O)N(R’),, -S(O),N(R’),, -CF,, -OCH,,
-OCH,CH, grupa vai benziloksigrupa; vai:

R® un R* kopa ar starp tiem eso$ajiem atomiem veido neobligati
aizvietotu kondensetu gredzenu, izvélétu no 4- lidz 7-loceklu dal&ji
piesatinata karbocikliska gredzena, fenilgrupas, 5- Iidz 6-loceklu
daléji nepiesatinata heterocikliska gredzena ar 1 [dz 3 hetero-
atomiem, neatkarigi izvélétiem no slapek|a, skabek|a vai séra atoma,
vai 5- I1dz 6-locek|u heteroarilgredzena ar 1 I1dz 3 heteroatomiem,
neatkarigi izveélétiem no slapekla, skabekla vai séra atoma;

katrs R’ ir neatkarigi Gdenraza atoms vai C, ,alkilgrupa; un

R® ir GdenraZa atoms, -OCH, vai -NH, grupa; vai:

R' un R® kopa ar starp tiem eso$ajiem atomiem veido neobligati
aizvietotu kondensetu gredzenu, izvélétu no 5- lidz 6-loceklu dalégji
nepiesatinata heterocikliska gredzena ar 1 Ilidz 3 heteroatomiem,
neatkarigi izvélétiem no slapekla, skabekla vai séra atoma, vai
5- Iidz 6-loceklu heteroarilgredzena ar 1 Ilidz 3 heteroatomiem,
neatkarigi izveélétiem no slapekla, skabekla vai séra atoma, vai:

R* un R® kopa ar starp tiem eso$ajiem atomiem veido neobligati
aizvietotu kondensetu gredzenu, izvélétu no 4- lidz 7-loceklu dalé&ji
piesatinata karbocikliska gredzena, fenilgrupas, 5- lidz 6-loceklu
daléji nepiesatinata heterocikliska gredzena ar 1 [dz 3 hetero-
atomiem, neatkarigi izvélétiem no slapek|a, skabek|a vai séra atoma,
vai 5- I1dz 6-locek|u heteroarilgredzena ar 1 I1dz 3 heteroatomiem,
neatkarigi izveélétiem no slapekla, skabekla vai séra atoma.

11. Savienojums saskana ar 10. pretenziju, turklat gredzens
A, ir fenilgrupa, aizvietota ar vismaz vienu fluora atomu para-
pozicija vai meta-pozicija.

12. Savienojums saskana ar 10. pretenziju, turklat L ir neobligati
aizvietota metiléngrupa.

13. Savienojums saskana ar 10. pretenziju, turklat gredzens
A, ir neobligati aizvietots ar 1 lidz 4 R* grupam un ir izvéléts no:

N
SONNS jos!
N LNy L RY, N d
N(R)2 N(R'), N(R)
’RX
NN l I :1
N(\ | // J/\ji( L I(N or N
N(R‘)zM‘N N(R'), N(R'):
kur:

katrs R* pie slapekla atoma ir neatkarigi Gdenraza atoms vai
C,_alkilgrupa; un

katrs R’ ir neatkarigi Gdenraza atoms vai C, ,alkilgrupa, vai divi
R’ pie viena un ta paSa slapekla atoma kopa ar starp tiem esoSo
slapekla atomu veido 4- ITdz 7-loceklu heterociklisku gredzenu ar
1 I'dz 2 heteroatomiem, neatkarigi izvélétiem no slapekla, skabekla
vai séra atoma.

14. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, turklat savienojums
ir ar formulu (IV):
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vai ta farmaceitiski pienemams sals.
15. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, turklat savienojums
ir ar formulu (V):
RG
N-N

H 1
o) N’R
“®

v

vai ta farmaceitiski pienemams sals, turklat R® ir C, ,alkilgrupa vai
5- [ldz 6-loceklu heteroarilgredzens ar 1 Iidz 3 heteroatomiem,
izveletiem no slapekla, skabekla vai séra atoma.

16. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, turklat savienojums
ir izvéléts no grupas, kas sastav no:
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NH, 17. Farmaceitisks sastavs, kas satur savienojumu saskana ar
«“‘ hHQ HaN T Mg . 1. pretenziju un farmaceitiski pienemamu paligvielu, vai farmaceitiska
N~ "'\MH atll NJYLHJ\C[ kompozicija, kas satur savienojumu saskana ar 16. pretenziju un

HN KTN L ' e F farmaceitiski pienemamu paligvielu.
i F 0 ) 18. Terapeitiski efektivs daudzums savienojuma saskana ar
' 1. pretenziju vai savienojuma saskana ar 16. pretenziju, vai sastava
AF saskana ar 17. pretenziju lietoSanai véza arstésana.
N N MM NH © F
= Tt () e
w Y - N (51) A61K 9/16(20%6.01 (11) 2503993
NNy ! A61K 31/4152(2006.01)
P N ' CO7D 231/22(2006.01
A61P 25/002006.07)
(21) 10782303.1 (22) 25.11.2010

(43) 03.10.2012
(45) 13.07.2016

(31) 09382261 (32) 25.11.2009 (33) EP
10382025 04.02.2010 EP

(86) PCT/EP2010/068256 25.11.2010

(87) WO02011/064315 03.06.2011

(73) Laboratorios del. Dr. Esteve, S.A., Avda Mare de Deu de
Montserrat 221, 08041 Barcelona, ES
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(72) CUBERES-ALTISENT, Maria Rosa, ES
SOLA - CARANDELL, Lluis, ES
GARCIA - COUCEIRO, Urko, ES

(74) ABG Patentes, S.L., Avenida de Burgos 16D, Edificio
Euromor, 28036 Madrid, ES
Lacija KUZJUKEVICA, Agentira PETERSONA PATENTS,
a/k 61, Riga, LV-1010, LV

(54) 4-[2-[[5-METIL-1-(2-NAFTALINIL)-1H-PIRAZOL-
3-ILJOKSIJETIL]MORFOLINA HIDROHLORIDA SALS
HYDROCHLORIDE SALT OF 4-[2-[[5-METHYL-1-(2-
NAPHTHALENYL)-1H-PYRAZOL-3-YL]OXY]ETHYL]MOR-
PHOLINE

(57) 1. 4-[2-[[5-metil-1-(2-naftalinil)-1H-pirazol-3-il]oksi]etiljmor-
folina hidrohlorida sals.

2. Metode hidrohlorida sals saskana ar 1. pretenziju iegiSanai,
kas ietver:

a) 4-[2-[[5-metil-1-(2-naftalinil)-1H-pirazol-3-il]oksi]etillmorfolina un
hlorGdenrazskabi saturo$a Skiduma samaisiSanu un
b) iegdta hidrohlorida sals izdali$anu.

3. Farmaceitiska kompozicija, kas satur hidrohlorida sali
saskana ar 1. pretenziju.

4. Hidrohlorida sals saskana ar 1. pretenziju lietoSanai par
medikamentu.

5. Hidrohlorida sals saskana ar 1. pretenziju lietoSanai sigma
receptoru mediétas slimibas vai patologiska stavokla arstéSana
un/vai profilaksé.

6.  Hidrohlorida sals saskana ar 1. pretenziju lietoSanai slimibas,
izvelétas no grupas, kas sastav no diarejas, lipoproteinu vielmainas
trauc&jumiem, migrénas, aptaukosSanas, artrita, hipertensijas, arit-
mijas, Culas, maci$anas un atminas traucéjumiem un uzmanibas
deficita, kognitiviem traucg&jumiem, neirodegenerativam slimibam,
demielinizéjo$am slimibam, atkaribas no narkotikdm un kimiskam
vielam, ietverot kokainu, amfetaminu, etanolu un nikotinu, tardivas
diskinézijas, i$émiska insulta, epilepsijas, triekas, stresa, véza, psi-
hotiskiem stavokliem, Tpasi depresijas, trauksmes vai Sizofrénijas,
iekaisuma vai autoiminam slimibam, arstéSana un/vai profilakseé.

(51) AO1K 67/0272°59)  (11) 2509409
C12N 15/85/2006.01)

(21) 10790825.3 (22) 10.12.2010

(43) 17.10.2012

(45) 27.07.2016

(31) 285250 P (32) 10.12.2009 (33) US

(86) PCT/US2010/059845 10.12.2010

(87) WO02011/072204 16.06.2011

(73) Regeneron Pharmaceuticals, Inc., 777 Old Saw Mill River

Road, Tarrytown, NY 10591, US

(72) MACDONALD, Lynn, US
STEVENS, Sean, US
MURPHY, Andrew, J., US

(74) Power, David, JAKemp, 14 South Square, Gray's Inn, London
WC1R 5JJ, GB
Baiba KRAVALE, ALFA-PATENTS, a/k 109, Riga, LV-1082,
Lv

(54) PELES, KAS PRODUCE SMAGAS KEDES ANTIVIELAS
MICE THAT MAKE HEAVY CHAIN ANTIBODIES

(57) 1. Transgéna pele, kas satur digla linijas modifikaciju,
turklat modifikacija ietver:

(a) nukleinskabes sekvences, kas kodé endogéna IgG konstanta
rajona géna CH1 doménu, deléciju, un

(b) viena vai vairaku cilvéka smagas kédes variabla rajona géna
segmentu ieklausanu, turklat viens vai vairaki cilvéka smagas kédes
variabla rajona géna segmenti ir funkcionali saistiti ar endogénu
IgG konstanto rajonu no (a),

turklat pele satur intaktu IgG konstanta rajona génu, turklat pele
ekspresé IgG smagas kédes antivielu, kas satur cilvéka variablo
doménu, iztrikstot funkcionalam CH1 domé&nam un iztrokstot rad-
nieciskai vieglajai kédei, un turklat pele izdala minéto IgG smagas
kédes antivielu tas seruma.

2. Pele saskana ar 1. pretenziju, turklat IgG konstanta rajona
géns ir izvéléts no grupas, kas sastav no IgG1 konstanta rajona
géna, IgG2b konstanta rajona géna, IgG2a konstanta rajona géna
un to kombinacijam.

3.  Pele saskana ar 2. pretenziju, turklat IgG konstanta rajona
géns ir IgG1 konstanta rajona géns.

4.  Pele saskana ar 3. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka pele
papildus ekspresé:

(a) savvalas tipa IgG3 proteinu,
(b) savvalas tipa IlgG2a proteinu, un
(c) savvalas tipa IgG2b proteinu.

5. Pele saskana ar 4. pretenziju, kas papildus raksturiga ar

to, ka pele ekspresé:
(a) savvalas tipa IgM proteinu,
(b) savvalas tipa IgD proteinu,
(c) savvalas tipa IgA proteinu, un
(d) savvalas tipa IgE proteinu.

6. Pele saskana ar 1. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka
IgG smagas kédes antivielai iztrikst CH1 doméns: (a) pilniba vai
(b) daléji.

7. Pele saskana ar 1. pretenziju, turklat IgG smagas kédes
antiviela satur cilvéka variablo doménu, IgG1 enges, CH2 doménu
un CH3 doménu.

8.  Pele saskana ar 1. pretenziju, turklat pele satur funkcionalu
imdnglobulina vieglas kédes géna lokusu.

9.  Pele saskana ar 8. pretenziju, turklat iminglobulina vieglas
kédes géna lokuss ir Kk vieglas kédes géna lokuss.

10. Pele saskana ar 8. pretenziju, turklat imanglobulina vieglas
kédes géna lokuss ir A vieglas kédes géna lokuss.

11. Pele saskana ar 1. pretenziju, turklat pele ir no Iinijas, kas
izvéléta no grupas, kas sastav no linijas 129, linijas C57BL/6 un
jauktas 129xC57BL/6 linijas.

12. Pele saskana ar 11. pretenziju, turklat pele ir 50 % 129 un
50 % C57BL/6.

13. lzoléta peles Sina, turklat Stna satur modifikaciju, kas
ietver:

(a) nukleinskabes sekvences, kas kodé endogénu IgG konstanta
rajona géna CH1 doménu, deléciju, un

(b) viena vai vairaku cilvéka smagas kédes variabla rajona géna
segmentu ieklauSanu, turklat viens vai vairaki cilvéka smagas kédes
variabla rajona géna segmenti ir funkcionali saistiti ar endogéno
IgG konstanto rajonu no (a),

turklat Sdna satur intaktu IgM konstanta rajona génu, turklat $tna
ekspresé IgG smagas kédes antivielu, kas satur cilvéka variablo
doménu, iztrokstot funkcionalam CH1 domé&nam un iztrokstot rad-
nieciskai vieglajai k&dei, un turklat Sina izdala minéto IgG smagas
kédes antivielu.

14. Peles embrija cilmes (EC) Suna, kas satur modifikaciju,
kas ietver:

(a) nukleinskabes sekvences, kas kodé endogénu IgG konstanta
rajona géna CH1 doménu, deléciju, un

(b) viena vai vairaku cilvéka smagas kédes variabla rajona géna
segmentu ieklauSanu, turklat viens vai vairaki cilvéka smagas kédes
variabla rajona géna segmenti ir funkcionali saistiti ar endogéno
IgG konstanto rajonu no (a),

turklat EC Sdna satur intaktu IgM konstanta rajona génu, turklat
EC Shna var radit peli, kas ekspresé IgG smagas kédes antivielu,
kas satur cilvéka variablo doménu, iztrokstot funkcionalam CH1 do-
ménam un iztrokstot radnieciskai vieglajai kédei, un turklat pele
izdala minéto IgG smagas kédes antivielu tas seruma.

(51) A01P 13/0212006.0) (11) 2512249

AO01N 33/182006.07)
AO01N 43/82(2006.07)
AO01N 43/7072006.07
(21) 10796001.5 (22) 13.12.2010
(43) 24.10.2012
(45) 01.06.2016
(31) 102009054856 (32) 17.12.2009 (33) DE
(86) PCT/EP2010/069462 13.12.2010
(87) W02011/082963 14.07.2011
(73) Bayer Intellectual Property GmbH, Alfred-Nobel-Strasse 10,

40789 Monheim, DE
(72) MENNE, Hubert, DE
CROSS, Susan, AU
SCHREIBER, Dominique, DE
MARCELES PALMA, Victor, Jose, DE
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(74) Aleksandrs SMIRNOVS, Patentu agenttira A.SMIRNOV &
Co., Alises iela 10-69, Riga, LV-1046, LV
(54) HERBICIDI LIDZEKLI, KAS SATUR FLUFENACETU
HERBICIDES COMPRISING FLUFENACET
(57) 1. Herbicids lidzeklis, kas ka vienigos herbicidali iedarbigos
komponentus satur:
A) flufenacetu (komponents A);
B) pendimetalinu (komponents B); un
C) metribuzinu (komponents C);
turklat herbicida komponenti tiek lietoti kopa un herbicida kompo-
nentu masas attieciba ir $ada:

(komponenta A
diapazons)

(1 - 10)

(komponenta B
diapazons)

(20 - 75)

(komponenta C
diapazons)

(1 - 10).

2. Herbicidais I1dzeklis saskana ar 1. pretenziju, kas satur
§adas attiecigo herbicida komponentu lietoSanas devas:

komponents A: 50 — 300 g AS/ha flufenaceta;

komponents B: 600 — 2200 g AS/ha pendimetalina;

komponents C: 30 — 300 g AS/ha metribuzina.

3.  Herbicidais ldzeklis saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kas
papildus satur augu aizsardziba plasi lietotas piedevas un/vai
paligvielas.

4.  Herbicidais Iidzeklis saskana ar jebkuru no 1. [idz 3. pre-
tenzijai, kas papildus satur vienu vai vairakus papildu komponentus,
kas izveleti no agrokimiski aktivu vielu grupas, kas sastav no
insekticidiem, fungicidiem un aizsargvielam.

5. Herbicidais Ilidzeklis saskana ar jebkuru no 1. [idz 4. pre-
tenzijai, kas papildus satur aizsargvielu.

6. Panémiens nevélamas vegetacijas apkaro$anai, kura augi,
augu dalas, augu séklas vai augu aug$anas vieta tiek apstradata
ar herbicida Iidzekla saskana ar jebkuru no 1. [idz 5. pretenzijai
komponentiem A, B un C.

7. Panémiens saskana ar 6. pretenziju kaitigo augu selektivai
apkarosanai kultdraugos.

8. Panémiens saskana ar 7. pretenziju, kurd kultdraugi ir
genétiski modificéti vai iegiti selekcijas cela mutéjot.

9.  Herbicido ldzek|u saskana ar jebkuru no 1. lldz 5. pretenzijai
izmantoSana kaitigo augu apkaro$anai.

10. Herbicido lTdzek|u saskana ar jebkuru no 1. lidz 5. pretenzijai
izmantoSana herbicidrezistento kaitigo augu apkarosanai.

(51) CO7K 19/002005.07
C12N 9/36(2006.97
C12N 9/52(2006.97
A61K 38/48120%6.0)
C12N 9/502006.97
CO7K 14/195(2005.07

(21) 10798274.6

(43) 31.10.2012

(45) 13.07.2016

(31) 09015998

(11) 2516471

(22) 23.12.2010

(32) 23.12.2009
(86) PCT/EP2010/007941 23.12.2010
(87) WO02011/076432 30.06.2011
(73) HYpharm GmbH, Am Neuland 3, 82347 Bernried, DE
(72) GRALLERT, Holger, DE
LEOPOLDSEDER, Sonja, DE

(74) Grunecker Patent- und Rechtsanwalte PartG mbB, Leopold-
strasse 4, 80802 Minchen, DE
Lacija KUZJUKEVICA, Agentira PETERSONA PATENTS,
a/k 61, Riga, LV-1010, LV

(54) HIMERI POLIPEPTIDI UN TO LIETOSANA BAKTERIJU
KOLONIJU LIKVIDESANA
CHIMERIC POLYPEPTIDES AND THEIR USE IN BACTE-
RIAL DECOLONIZATION

(57) 1. Himeérs polipeptids, kas satur pirmo dalu un otro dalu,

kas ir savienotas ar linkeri, turklat

(a) minétd pirma dala satur bakteriocinu Sinas saisto$a dome-

na (CBD) aminoskabju sekvenci un

(b) minéta otra dala satur vismaz viena fermentativi aktiva dome-

na (EAD), izvéléta no

(33) EP

750

(i) bakteriofagu endolizina Iitiskd doména, turklat Iitiskajam domé-
nam ir vismaz 80 %, labak 90 % aminoskabju sekvences identitate
ar SEQ ID NO: 1 polipeptidu, un

(i) baktériju autolizina Iitiska doména, turklat Ittiskajam doménam
ir vismaz 80 %, labak 90 % aminoskabju sekvences identitate ar
SEQ ID NO: 3 polipeptidu,

aminoskabju sekvenci,

turklat polipeptidam piemit baktériju Stnu sieninas lizé€josa aktivitate.

2. Himérais polipeptids saskana ar 1. pretenziju, turklat CBD
ir vismaz 80 %, labak 90 % aminoskabju sekvences identitate ar
SEQ ID NO: 4 polipeptidu.

3. Himérais polipeptids saskana ar 1. vai 2. pretenziju ar
vismaz 80 %, labak 90 % aminoskabju sekvences identitati ar
SEQ ID NO: 9, SEQ ID NO: 10, SEQ ID NO: 11 vai SEQ ID NO: 15
polipeptidu.

4. Himérais polipeptids saskana ar jebkuru no 1. lidz 3. pre-
tenzijai, turklat bakteriofagu endolizins ir lysK.

5. Himérais polipeptids saskana ar jebkuru no 1. lidz 3. pre-
tenzijai, turklat baktériju autolizins ir IytN.

6.  Himeérais polipeptids saskana ar jebkuru no 1. lidz 5. pre-
tenzijai, turklat CBD ir lizostafina CBD.

7. Kompozicija, kas satur himéro polipeptidu saskana ar
jebkuru no 1. lidz 6. pretenzijai.

8.  Zalu forma, labak vietejas lietoSanas zalu forma, kas satur
himéro polipeptidu saskana ar jebkuru no 1. lidz 6. pretenzijai.

9.  Himérais polipeptids saskana ar jebkuru no 1. I1dz 6. preten-
zijai, kompozicija saskana ar 7. pretenziju vai zalu forma saskana
ar 8. pretenziju lietoSanai profilaksé vai terapija.

10. Himérais polipeptids saskana ar jebkuru no 1. lidz 6. pre-
tenzijai vai zalu forma saskana ar 8. pretenziju lietoSanai bakterialas
slimibas, bakterialas infekcijas vai baktériju kolonizacijas arstéSana
vai profilaksé.

11.  Himérais polipeptids vai kompozicija lietoSanai saskana ar
10. pretenziju, turklat lizéjosa aktivitate
(a) mazina vietéjas vai sistémiskas bakterialas slimibas vai bak-
terialas infekcijas raSanas iespéjamibu vai smagumu vai
(b) kavé vai likvidé baktériju kolonizaciju.

12. Himérais polipeptids, kompozicija lietoSanai saskana ar
11. pretenziju, turklat bakteriala slimiba, bakteriala infekcija vai
baktériju kolonizacija ir grampozitivu baktériju izraisita.

13. Himérais polipeptids, kompozicija lietoSanai saskana ar
12. pretenziju, turklat grampozitivas baktérijas ir Staphylococcus,
labak Staphylococcus aureus un vél labak pret meticilinu rezistentas
Staphylococcus aureus (MRSA).

14. Himérais polipeptids vai kompozicija lietoSanai saskana
ar jebkuru no 10. Iidz 13. pretenzijai, turklat bakteriala slimiba,
bakteriala infekcija vai baktériju kolonizacija ir adas vai glotadas
membranas, labak augs$éjo elpcelu glotddas membranas, vél labak
deguna dobuma glotddas membranas bakteriala slimiba, bakteriala
infekcija vai baktériju kolonizacija.

(51) CO7K 16/462005.00 (11) 2519543

A61K 39/395(20060)
AG61P 35/00/20%.9)
AG61P 37/00/20%.9")
(21) 10803713.6 (22) 29.12.2010
(43) 07.11.2012
(45) 29.06.2016
(31) 366743 P (32) 22.07.2010 (33) US
365266 P 16.07.2010 us
290840 P 29.12.2009 us
(86) PCT/US2010/062436 29.12.2010
(87) W02011/090762 28.07.2011

(73) Emergent Product Development Seattle, LLC, 2401 Fourth
Avenue, Suite 1050, Seattle, Washington 98121, US

(72) BLANKENSHIP, John, W., US
TAN, Philip, US

(74) Walker, Ross Thomson, et al, Forresters, Skygarden, Erika-
Mann-Strasse 11, 80636 Minchen, DE
Jevgenija GAINUTDINOVA, Juridiska firma METIDA,
KriSjana Barona iela 119-19, Riga, LV-1012, LV

(54) I:IETERODIMERI SAISTOSIE PROTEINI UN TO LIETO-
SANA
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HETERODIMER BINDING PROTEINS AND USES
THEREOF

(57) 1. Polipeptidu heterodimérs, kas satur:

(a) pirmo vienkédes polipeptidu (SCP-I), kas satur no viena Iidz
Cetriem sasaistiSanas doméniem, kas specifiski saista no viena
[Tdz Cetriem mérkiem, enges regionu (H-1), imunoglobulina hetero-
dimerizacijas doménu (HD-I), un imunoglobulinu IgGl, 19G2, IgG3,
IgG4, IgAl, IgA2, IgD CH2 un CH3 doménus vai jebkadu to kom-
binaciju (CH2CH3-1); un

(b) otro vienkédes polipeptidu (SCP-II), kas ietver no nulles Iidz
Cetriem sasaistiSanas doméniem, kas specifiski saista no viena
[Tdz Cetriem mérkiem, enges regionu (H-II), imunoglobulina hetero-
dimerizacijas doménu (HD-II), un imunoglobulinu IgGl, 1gG2, IgG3,
IgG4, IgAl, IgA2, IgD CH2 un CH3 doménus vai jebkadu to kom-
binaciju (CH2CH3-I1);

turklat

(i) pirma vienkédes polipeptida (HD-I) imunoglobulina heterodimeri-
zacijas domeéns un otra vienkédes polipeptida (HD-II) imunoglobulina
heterodimerizacijas doméns, vélams, ir savienoti viens ar otru,
veidojot polipeptidu heterodiméru, kas sastav no pirma vienkédes
polipeptida (SCP-l) un otra vienkédes polipeptida (SCP-II), un
(1) pirma vienkédes polipeptida (HD-I) imunoglobulina heterodimeri-
zacijas doméns satur pirmo imunoglobulina CH1 regionu, un otra
vienkédes polipeptida (HD-Il) imunoglobulina heterodimerizacijas
doméns satur pirmo imunoglobulina CL regionu, vai

(2) pirma vienkédes polipeptida (HD-I) imunoglobulina heterodimeri-
zacijas doméns satur pirmo imunoglobulina CL regionu, un otra
vienkédes polipeptida (HD-Il) imunoglobulina heterodimerizacijas
doméns satur pirmo imunoglobulina CH1 regionu;

(i) turklat pirmais imunoglobulina CL regions ir izmainits cilvéka
imunoglobulina Ck regions, kura viena vai vairakas aminoskabes
cilveka savvalas tipa Ck regiona ir aizvietotas N29, N30, Q52,
V55, T56, S68 vai T70 pozicijas,

ar noteikumu, ka polipeptidu heterodimérs satur vismaz divus saisti-
Sanas doménus, kas specifiski saista vismaz divus daZadus mérkus.

2. Polipeptidu heterodimérs saskana ar 1. pretenziju, kura
saistiS8anas domeéni ir vienkédes Fv (scFv) polipeptidi.

3. Polipeptidu heterodimérs saskana ar 1. pretenziju, kura
polipeptidu heterodimérs satur divus saistiSanas doménus (BD1
un BD2), turklat vélams, ka pirmais saistiSanas doméns (BD1)
atrodas pirmaja vienkédes polipeptida (SCP-I) un otrais saistiSanas
doméns (BD2) atrodas otraja vienkédes polipeptida (SCP-II).

4.  Polipeptidu heterodimérs saskana ar 3. pretenziju, kura
pirmais saistiSanas doméns (BD1) ir pirmaja vienkédes poli-
peptida aminogrupas gala pie CH2CH3-Il, un otrais saistiSanas
doméns (BD2) ir otraja vienkédes polipeptida aminogrupas gala
pie CH2CH3-II.

5.  Polipeptidu heterodimérs saskana ar 1. vai 2. pretenziju,
kura polipeptidu heterodimérs satur tris sasaistiSanas domé-
nus (BD1, BD2 un BD3).

6.  Polipeptidu heterodimérs saskana ar 1. pretenziju, kura
polipeptidu heterodimérs satur Cetrus saistiSanas doménus (BD1,
BD2, BD3 un BD4), kura HD-l un CH2CH3-I, vélams, atrodas starp
BD1 un BD2, un HD-Il un CH2CH3-II, vélams, atrodas starp BD3
un BD4.

7. Polipeptidu heterodimérs saskana ar 1. vai 2. pretenziju,
kura polipeptida heterodimérs satur no pieciem I1dz astoniem
saistiS$anas doméniem.

8. Polipeptidu heterodimérs saskana ar jebkuru no 1. lidz
7. pretenzijai, kura vismaz viens no saistiSanas doméniem specifiski
saistas ar $adu antagonistu vai ir $ads antagonists: TCR kom-
plekss, TCRa, TCRp, CD3y, CD30, CD3¢, CD28, CD79b, hiperlL-6,
monolL-10, CD86, CD20, PSMA, CD19, HLA-DR, Ron, c-Met,
CEACAM-6, LIGHT, GITRL, CD40, PDL1, PDL2, HVEM, LTBR,
EGFR, EGFRuvIIl, ErbB2, ErbB3, ErbB4, IGF1R, EphA2, PDGFR,
VEGFR1-4, angiopoetins-2, CD64, CD32A, CD16, CD71, TNFR1,
TNFR2, TWEAKR, TACI, BAFF-R, BCMA, FAS, CD32B, CD21,
CD22, CD30, CD33, CD37, CD38, CD70, TNFa, IL-6, hiperlL-6,
IL-2, IL-1, IL-7, IL-8, IL-17A/C, IP-10, IFNy, IFNa, RANKL, FASL,
TGFB, IL10, IL17A/F, CSF2, IGF1, IGF2, BLYyS/APRIL, HGF, MSP,
EGF (ieskaitot epiregulinu, heregulinu, B-regulinu, neuregulinu),
HIF-1a, VEGFA, VEGFB, VEGFC, VEGFD, TNFa, Wnt, sHH,
TGFB, PDGF, TWEAK, EpCAM, CEA, PCTA-1, STEAP-1, PSCA,
ALCAM (CD166), EphA2, CD151, CA-125, MUC-1, MAGE-1,

TROP2, CCR5, HER-3, HER-4, EGFR, CEA, MUC2, MUCS3,
MUC4, MUC5, ., MUC5,, MUC7, BhCG, Lewis-Y, gangliozids GD3,
9-O-acetil-GD3, GM2, Globo H, fukozil-GM1, poliSA, GD2, karbo-
anhidraze IX (MN/CA 1X), CD44v6, Sonic Hedgehog (Shh), Wue-1,
plazmas Sunu antigéns, (pie membranas saistits) IgE, melanomas
hondroitinsulfata proteoglikans (MCSP), CCR8, TNF-alfa prekursors,
STEAP, mezotelins, A33 antigéns, prostatas cilmes $Unu anti-
géns (PSCA), Ly-6, desmogleins 4, E-kadherina neoepitops, fetalais
acetilholina receptors, CD25, CA19-9 markieris, CA-125 markieris
un Millera hormona inhib&josas vielas (MIS) Il tipa receptors, sTn
(sialilets Tn antigéns; TAG-72), FAP (fibroblastu aktivacijas antigéns),
endosialins, EGFRUVIII, LG, SAS, CD63, IGF1R, CD151, TGFBR2,
GHRHR, GHR, IL-6R, gpl30, TNFR2, OSMR@, Patched-1, Frizzled,
Robo1, CD80, CD81, CD86, OX40, CD40, CD137, LIFRB, TLR7
vai TLR9.

9.  Polipeptidu heterodimérs saskana ar jebkuru no iepriek$ejam
pretenzijam, turklat viena vai vairakas aminoskabes cilvéka savvalas
tipa Ck regiona ir aizvietotas ar vienu vai vairakam aminoskabém,
kas atlasitas no Ala (A), Arg (R), Trp (W), Tyr (Y), Glu (E), Gin (Q),
Lys (K), Asp (D), Met (M), Ser (S) un Phe (F).

10. Polipeptidu heterodimérs saskana ar jebkuru no iepriek$ejam
pretenzijam, turklat izmainita cilvéka imunoglobulina Ck regions
satur turpmakos aizvietojumus: (i) N30YV55A T70E; vai (ii) N30M,
V55A T70E.

11.  Polipeptidu heterodimérs saskana ar jebkuru no iepriek$ejam
pretenzijam, turklat CH1 regions ir izmainits cilvéka imunoglobulina
CH1 regions, kas satur aminoskabju aizvietojumu, ar kuru Val (V)
stavoklt 68 ir aizvietots ar Lys (K), Arg (R) vai His (H), un kur Ck
regions ir izmainits cilvéka imunoglobulina Ck regions, kas satur
aminoskabju aizvietojumu, ar kuru Leu (L) stavoklii 27 ir aizvietots
ar Asp (D) vai Glu (E), vai kur CH1 regions ir izmainits cilvéka
imunoglobulina CH1 regions, kas satur aminoskabju aizvietojumu,
ar kuru Val (V) stavoklt 68 ir aizvietots ar Asp (D) vai Glu (E),
un kur Ck regions ir izmainits cilvéka imunoglobulina Ck regions,
kas satur aminoskabju aizvietojumu, ar kuru Leu (L) stavokli 27 ir
aizvietots ar Lys (K), Arg (R) vai His (H).

12. Polipeptidu heterodimérs saskana ar jebkuru no 1. lidz
11. pretenzijai, turklat pirmais CH1 regions ir izmainits cilvéka
imunoglobulina CH1 regions, kur cilvéka savvalas tipa imuno-
globulina CH1 regiona, notikusi cisteina, kas veido disulfida saiti
ar cilvéka savvalas tipa imunoglobulina CL regionu, delécija vai
aizvietoSana.

13. Polipeptidu heterodimérs saskana ar jebkuru no iepriek$ejam
pretenzijam, turklat Ck regions ir izmainits cilvéka imunoglobulina
Ck regions, kur cilvéka savvalas tipa imunoglobulina Ck regiona
notikusi cisteina, kas veido disulfida saiti ar cilvéka savvalas tipa
imunoglobulina CH1 regionu, delécija vai aizvieto$ana.

14. Polipeptidu heterodimérs saskana ar jebkuru no 1. lidz
13. pretenzijai, turklat pirma un otra vienkédes polipeptida enges
regions ir imunoglobulina enges regions.

15. Polipeptidu heterodimérs saskana ar jebkuru no 1. lidz
14. pretenzijai, turklat enges regions ir:

(a) CH2CH3-I vai CH2CH3-Il aminogrupas gala,

(b) izvietots starp pirma vienkédes polipeptida saistiS$anas doménu
(HD-l) un/vai otra vienkédes polipeptida saistiSanas doménu (HD-II),
(c) izvietots starp imunoglobulina heterodimerizacijas doménu un
CH2CH3-I vai CH2CH3-II,

(d) pirma vai otra vienkédes polipeptida aminogrupas gala,

(e) C-tipa lektina enges regions,

() NKg2A vai NKg2D peptids vai ta atvasinajums,

(9) izvietots starp CH2CH3-I un saistiSanas doménu, vai

(h) pirma vai otra vienkédes polipeptida karboksilgrupas gala.

16. Heterodimérs saskana ar jebkuru no iepriek$&jam pre-
tenzijam, turklat pirmais vienkédes polipeptids satur saistiSanas
doménu, kas specifiski saista TCR kompleksu vai ta sastavdalu,
un otrais vienkédes polipeptids satur saistiSanas doménu, kas
specifiski saista audz&jam specifisku antigénu.

17. Sastavs, kas satur polipeptidu heterodiméru saskana ar
jebkuru no 1. Iidz 16. pretenzijai un farmaceitiski pienemamu
paligvielu.

18. Polipeptidu heterodimérs saskana ar jebkuru no 1. lidz
17. pretenzijai lietoSanai:

a) panémiena T Sunu aktivacijas vadisanai, turklat polipeptidu
heterodimérs satur saistiSanas doménu, kas specifiski saista TCRa,
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TCRp, CD3y, CD3d, CD3¢ vai to kombinaciju, un otru saistiSanas
domenu, kas specifiski saista atSkirigu merki, vai

b) laundabigu audzéju metastazu veidoSanas vai metastazu augsa-
nas nomaksanai, turklat polipeptidu heterodimérs satur saistiSanas
doménu, kas specifiski saista TCRa, TCRB, CD3y, CD39, CD3¢,
c-Met vai Ron;

c) autoimina vai iekaisiga stavokla arstésanai, turklat polipeptida
heterodimérs satur saistiSanas doménu, kas specifiski saista TCRa,
TCRB, CD3y, CD3d, CD3¢ vai CD28;

d) ar B SUnam saistita veselibas traucéjuma vai slimibas arsté-
$anai, turklat polipeptida heterodimérs satur saistiSanas doménu,
kas specifiski saista TCRa, TCRB, CD3y, CD3d, CD3g, un otru
saistiS8anas domeénu, kas specifiski saistas ar CD 19, CD20, CD79b
vai HLA-DR.

19. Ekspresijas vektors, kas spéj ekspresét polipeptidu hetero-
diméru saskana ar jebkuru no 1. lidz 16. pretenzijai, kas satur
pirmo polinukleotidu, kur$ kodé pirmo vienkédes polipeptidu, un
otru polinukleotidu, kur$ kodé otro vienkédes polipeptidu.

20. Saimnieksina, kas satur (i) ekspresijas vektoru saskana ar
19. pretenziju vai (ii) pirmo un otro ekspresijas vektoru, kas spéj
ekspresét attiecigi heterodiméra saskana ar jebkuru no 1. lidz
16. pretenzijai, pirmo un otro vienkédes polipeptidu.

21. Panémiens polipeptida heterodiméra iegiSanai, kas sastav

no:
(a) saimnieksunas saskana ar 20. pretenziju kultivéSanas apstak|os,
kas pieméroti pirma un otra vienkédes polipeptida ekspresijai, un
(b) no pirma un otra vienkédes polipeptida izveidojuSos hetero-
diméru iespéjamas izdaliSanas no kultdras un attiriSanas.
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(54) PIPERIDINA ATVASINAJUMI
PIPERIDINE DERIVATIVES

(57) 1. Savienojums ar formulu (l):

I
kura:

“hetaril I” ir piec- vai seSloceklu heteroarilgrupa, kas satur 1 lidz
3 heteroatomus, izvélétus no O, S vai N, un kas ir izvéléta no
grupas, kas sastav no:

ZT
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“hetaril II” ir piec- vai seSloceklu heteroarilgrupa, kas satur 1 lidz
3 heteroatomus, ka iepriek$ definéts grupai “hetaril I”, vai ir bicikliska
gredzenu sistéma, kas satur 1 [1dz 4 heteroatomus, izvélétus no
O, S vai N, turklat vismaz viens gredzens ir aromatiska rakstura,
un kas ir izvéléta no grupas, kas sastav no:

atolatolatedntalvse

]@ H"‘N H N
rf-"l\é“ P \,)

R"ir C, ,alkilgrupa, C, .alkoksigrupa, ar halogéna atomu aizvietota
C,,alkilgrupa vai halogéna atoms;

R? ir halogéna atoms, C, alkilgrupa, C, ;alkoksigrupa, hidroksil-
grupa, ar halogéna atomu aizvietota C, ,alkilgrupa, ar hidroksilgrupu
aizvietota C, alkilgrupa vai benz[1,3]dioksolilgrupa, vai
ir eventuali ar halogéna atomu aizvietota -(CHR)p-feniIgrupa,
C, ;alkilgrupa, C,  alkoksigrupa, S(O),-C, ,alkilgrupa, ciangrupa,
nitrogrupa, ar halogéna atomu aizvietota C, ,alkoksigrupa, dimetil-
aminogrupa, -(CHZ)p-NHC(O)OC1_7aIkiIgrupa vai ar halogéna atomu
aizvietota C, ,alkilgrupa, un R ir Gdenraza atoms, halogéna atoms,
hidroksilgrupa vai C, ,alkoksigrupa, vai
ir cikloalkenilgrupa vai eventuali ar hidroksilgrupu aizvietota ciklo-
alkilgrupa vai ar halogéna atomu aizvietota C, ;alkilgrupa, vai
ir piec- vai se8loceklu heteroarilgrupa, kas satur 1 [idz 3 hetero-
atomus, izvélétus no O, S vai N, ka definéts ieprieks, kas ir eventuali
aizvietota ar halogéna atomu, C, alkilgrupu, C, alkoksigrupu vai
dimetilaminogrupu, vai
ir eventuali ar halogéna atomu aizvietota O-fenilgrupa, vai
ir eventuali ar halogéna atomu aizvietota heterocikloalkilgrupa,
hidroksilgrupa, ar halogéna atomu aizvietota C, alkilgrupa vai
C(0O)OC, ,alkilgrupa;

R® ir Gdenraza atoms, C, alkilgrupa, ciangrupa vai fenilgrupa;

R* ir C, ,alkoksigrupa, C, alkilgrupa vai halogéna atoms;

pir 0 vai 1;

nir 0, 1 vai 2; ja nir 2, tad R* var bat vienadi vai dazadi;

m ir 0, 1 vai 2; ja m ir 2, tad R" var bt vienadi vai dazadi;

0ir 0,1, 2 vai 3; ja oir 2 vai 3, tad R? var bat vienadi vai
dazadi;
vai ta farmaceitiski aktivs pievienotas skabes sals, iznemot:

piridin-4-il-(3,4,5,6-tetrahidro-2H[1,4"]dipiridinil-4-il)aminu,

(5-hlor-6-etilpirimidin-4-il)-(1-pirimidin-2-ilpiperidin-4-il)aminu,

4-pirimidinaminu, 6-hlor-N-[1-[5-(1-metiletil)-2-pirimidinil]-4-piperid-
inil]- un

4-piperidinaminu, N-(1-metil-1H-pirazol-3-il)-1-(4-piridinil)-.

2. Savienojums ar formulu (l) saskana ar 1. pretenziju, kura

“hetaril I” ir:
,S\’)z,
N, |
NN
un “hetaril II” ir bicikliska gredzenu sistéma, kas satur 1 I1dz

4 heteroatomus, ka definéts 1. pretenzija.

3. Savienojums ar formulu (l) saskana ar 2. pretenziju, turklat
savienojumi ir:
[8-(4-fluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-
2-il]-[1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(4-fluorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-metil-[1,2,4]tia-
diazol-5-il)piperidin-4-illamins,
[5-(4-fluorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-metil-[1,2,4]tia-
diazol-5-il)piperidin-4-illamins,
[1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-il]-(4-fenil-4,5,6,7-tetra-
hidro-benzotiazol-2-il)amins,
[8-(2-hlor-4-fluorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-met-
il-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJlamins,
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[8-(2,4-difluorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-met-
il-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-illamins,
[8-(4-hlorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-metil-[1,2,4]tia-
diazol-5-il)piperidin-4-illamins,
[8-(3-hlor-4-fluorfenil)-6-metil-[1,2,4]triazolo[ 1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-
metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(2-hlor-4-fluorfenil)-6-metil-[1,2,4]triazolo[ 1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-
metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(3,4-difluorfenil)-6-metil-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[ 1-(3-met-
il-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJlamins,
[8-(3,4-difluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-
2-il]-[1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(4-fluor-2-metoksifenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-met-
il-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-illamins,
[8-(4-fluor-3-trifluormetilfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-
metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(2,4-difluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-
2-il]-[1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJamins,
(8-(4-fluor-3-trifluormetilfenil)-5,6,7,8-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-
a]piridin-2-il]-[1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(2-fluor-4-metansulfonilfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-
metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(3,4-difluorfenil)-6-fluor-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[ 1-(3-met-
il-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-illamins,
[8-(2,4-dihlorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-met-
il-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJlamins,
[8-(2-fluor-4-trifluormetilfenil)-5,6,7,8-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-
a]piridin-2-il]-[1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJamins,
[1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-il]-[8-(2,3,4-trifluor-
fenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-ilJam1ns,
[8-(3,4-difluorfenil)-6-fluor-5,6,7,8-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piri-
din-2-il]-[1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(3,4-difluorfenil)-5-trifluormetil-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-
2-il]-[1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(6-metoksipiridin-3-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-met-
il-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-illamins,
[8-(3-hlor-4-fluorfenil)-6-fluor-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-
metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(6-fluorpiridin-3-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-met-
il-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJlamins,
[8-(2-fluorpiridin-3-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-met-
il-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-illamins,
[1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-il]-[8-(3,4,5-trifluor-
fenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-ilJam1ns,
[1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-il]-[8-(2,3,4-trifluorfenil)-
5,6,7,8-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-ilJamins,
[8-(3,4-difluorfenil)-6-trifluormetil-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-
2-il]-[1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(3,4-difluorfenil)-5-trifluormetil-5,6,7,8-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-
a]piridin-2-il]-[1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(3,4-difluorfenil)-6-trifluormetil-5,6,7,8-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-
a]piridin-2-il]-[1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJamins,
[1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-il]-(8-fenoksi-[1,2,4]tri-
azolo[1,5-a]piridin-2-il)amins,
3-(2-(1-(2-hlorpiridin-4-il)piperidin-4-ilamino)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]pi-
ridin-8-il)benznitrils,
N-(1-(3-metil-1,2,4-tiadiazol-5-il)piperidin-4-il)-8-(3-(trifluormet-
oksi)fenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(2,3-dihlorfenil)-N-(1-(3-metil-1,2,4-tiadiazol-5-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(3,4-dihlorfenil)-N-(1-(3-metil-1,2,4-tiadiazol-5-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(3-hlorfenil)-N-(1-(3-metil-1,2,4-tiadiazol-5-il)piperidin-4-il)-[1,2,4]tri-
azolo[1,5-a]piridin-2-amins,
[8-(5-dimetilamino-2-nitrofenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-
metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(3,5-bis-trifluormetilfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-
metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJamins,
N-(1-(3-metil-1,2,4-tiadiazol-5-il)piperidin-4-il)-8-(4-(trifluormet-
oksi)fenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
[8-(3-metoksifenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-met-
il-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-illamins,
[8-(3-hlorfenoksi)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-met-
il-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJlamins,

[8-(5-hlor-2-fluorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-met-
il-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJlamins,
[8-(2-hlorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-metil-[1,2,4]tia-
diazol-5-il)piperidin-4-illamins,
[8-(3-dimetilaminofenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-met-
il-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJlamins,
[8-(2-fluorpiridin-4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-met-
il-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJlamins,
(8-benzo[1,3]dioksol-5-il-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il)-[ 1-(3-metil-
[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(2-hlor-5-trifluormetilfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-
metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(3,5-bis-trifluormetilfenil)-5,6,7,8-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-
a]piridin-2-il]-[1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(4-dimetilaminofenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(3-metil-
[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilJamins,
(cis,rac)-N-(3-fluor-1-(3-metil-1,2,4-tiadiazol-5-il)piperidin-4-il)-
8-(2,3,4-trifluorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-amins,
(3S,4R)- un (3R,4S)-N-(3-fluor-1-(3-metil-1,2,4-tiadiazol-5-il)piperid-
in-4-il)-8-(2,3,4-trifluorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-amins,
(cis,rac)-[3-fluor-1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-il]-[8-(4-
fluorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-ilJlamins,
(cis,rac)-[3,4-difluor-1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-il]-[8-(4-
fluorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-ilJlamins,
N-(3,3-difluor-1-(3-metil-1,2,4-tiadiazol-5-il)piperidin-4-il)-8-(2,3,4-
trifluorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-am1ins,
4-hlor-3-(2-(1-(3-metil-1,2,4-tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilamino)-
[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-il)benznitrils,
(4-fluorfenil)(2-(1-(3-metil-1,2,4-tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilamino)-
[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-il)metanols vai
N-((3S,5S)-3,5-dimetil-1-(3-metil-1,2,4-tiadiazol-5-il)piperidin-4-il)-
8-(2,3,4-trifluorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-amins.

4.  Savienojums ar formulu (I) saskana ar 1. pretenziju, turklat

“hetaril 1" ir:
.‘sj)z.
N, |

LN

un “hetaril II” ir piec- vai se$loceklu heteroarilgrupa, kas satur 1 [1dz
3 heteroatomus, ka definéts 1. pretenzija.

5. Savienojums ar formulu (I) saskana ar 4. pretenziju, turklat
savienojumi ir:
[1-(3,5-dihlorbenzil)-1H-[1,2,4]triazol-3-il]-[1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-
5-il)piperidin-4-illamins,
[1-(3-hlorbenzil)-1H-[1,2,4]triazol-3-il]-[1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-
5-il)piperidin-4-illamins,
2-[2-[1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilamino]-6-(4-trifluor-
metilfenil)pirimidin-4-ilJpropan-2-ols,
2-{6-(4-hlorfenil)-2-[1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-il-
amino]pirimidin-4-il}propan-2-ols vai
2-{6-(4-hlorbenzil)-2-[1-(3-metil-[1,2,4]tiadiazol-5-il)piperidin-4-il-
amino]pirimidin-4-il}propan-2-ols.

6.  Savienojums ar formulu (I) saskana ar 1. pretenziju, turklat

“hetaril 1" ir:
0
« D/k
N—-N

un “hetaril II” ir bicikliska gredzenu sistéma, kas satur 1 Iidz
4 heteroatomus, ka definéts 1. pretenzija.

7. Savienojums ar formulu () saskana ar 6. pretenziju, turklat
savienojumi ir:
[1-(5-metil-[1,3,4]oksadiazol-2-il)piperidin-4-il]-(4-fenil-4,5,6,7-tetra-
hidrobenztiazol-2-il)amins,
[8-(2-hlor-4-fluorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(5-metil-
[1,3,4]oksadiazol-2-il)piperidin-4-iljamins,
[8-(4-fluor-3-trifluormetilfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(5-
metil-[1,3,4]oksadiazol-2-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(4-fluor-3-trifluormetilfenil)-5,6,7,8-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[ 1,5-
a]piridin-2-il]-[1-(5-metil-[1,3,4]oksadiazol-2-il)piperidin-4-ilJamins,
[1-(5-metil-[1,3,4]oksadiazol-2-il)piperidin-4-il]-[8-(2,3,4-trifluor-
fenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-ilJam1ins,

753



Apstiprinatie Eiropas patenti

Izgudrojumi, Pre€u Zimes un Dizainparaugi - 20.05.2017

[8-(2,3-dihlorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(5-metil-
[1,3,4]oksadiazol-2-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(3-hlorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(5-metil-[1,3,4]oksa-
diazol-2-il)piperidin-4-illamins,
3-(2-(1-(3-metil-1,2,4-tiadiazol-5-il)piperidin-4-ilamino)-[1,2,4]tri-
azolo[1,5-a]piridin-8-il)benznitrils,
[8-(3,4-dihlorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(5-metil-
[1,3,4]oksadiazol-2-il)piperidin-4-iljamins,
3-(2-(1-(5-metil-1,3,4-oksadiazol-2-il)piperidin-4-ilamino)-
[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-il)benznitrils,
N-(1-(5-metil-1,3,4-oksadiazol-2-il)piperidin-4-il)-8-(3-(trifluor-
metoksi)fenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins vai
[8-(3,5-bis-trifluormetilfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(5-
metil-[1,3,4]oksadiazol-2-il)piperidin-4-ilJamins.

8.  Savienojums ar formulu (l) saskana ar 1. pretenziju, turklat

“hetaril I” ir:
N
N. =N
un “hetaril II” ir bicikliska gredzenu sistéma, kas satur 1 Iidz

4 heteroatomus, ka definéts 1. pretenzija.

9.  Savienojums ar formulu (I) saskana ar 8. pretenziju, turklat
savienojumi ir:
2-{8-(4-hlorfenil)-2-[1-(6-metilpirimidin-4-il)piperidin-4-ilamino]-
[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-5 il}propan-2-ols,
8-(2-hlor-4-fluorfenil)-N-(1-(6-metilpirimidin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(3,4-difluorfenil)-N-(1-(6-metilpirimidin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(3,4-difluorfenil)-6-metil-N-(1-(6-metilpirimidin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(3,4-difluorfenil)-6-fluor-N-(1-(6-metilpirimidin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(2-hlor-4-fluorfenil)-N-(1-(pirimidin-4-il)piperidin-4-il)-
[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(2-hlor-4-fluorfenil)-N-(1-(2-metilpirimidin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(2-hlor-4-fluorfenil)-6-metil-N-(1-(6-metilpirimidin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
[8-(2-fluor-4-trifluormetilfenil)-5,6,7,8-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[ 1,5-
a]piridin-2-il]-[1-(6-metilpirimidin-4-il)piperidin-4-ilJlamins,
[8-(6-fluorpiridin-3-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(6-metil-
pirimidin-4-il)piperidin-4-illamins,
[8-(4-fluor-3-trifluormetilfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(6-
metilpirimidin-4-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(2-hlortiofen-3-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(6-metil-
pirimidin-4-il)piperidin-4-illamins,
[1-(6-metilpirimidin-4-il)piperidin-4-il]-[8-(2,3,4-trifluorfenil)-
[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-illamins,
[8-(6-metoksipiridin-3-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(6-metil-
pirimidin-4-il)piperidin-4-illamins,
[8-(3,4-difluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-
2-il]-[1-(6-metilpirimidin-4-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(3-hlor-4-fluorfenil)-6-fluor-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(6-
metilpirimidin-4-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(3,4-dihlorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[ 1-(6-metilpirimidin-
4-il)piperidin-4-illamins,
[1-(6-metilpirimidin-4-il)piperidin-4-il]-[8-(3,4,5-trifluorfenil)-
[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-illamins,
[8-(3-hlorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(6-metilpirimidin-
4-il)piperidin-4-illamins,
3-{2-[1-(6-metilpirimidin-4-il)piperidin-4-ilamino]-[1,2,4]triazolo[1,5-
a]piridin-8-il}benznitrils,
[8-(4-terc-butilfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(6-metilpirimi-
din-4-il)piperidin-4-ilJamins,
[8-(3-hlorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(6-metilpirimidin-
4-il)piperidin-4-illamins,
[8-(3-dimetilaminfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[1-(6-metil-
pirimidin-4-il)piperidin-4-illamins,
terc-butil 4-(6-metil-2-(1-(6-metilpirimidin-4-il)piperidin-4-il-
amino)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-il)-5,6-dihidropiridin-1(2H)-
karboksilats,
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8-(3,4-difluorfenil)-N-(1-(6-metoksipirimidin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(2-hlor-4-fluorfenil)-N-(1-(6-etoksipirimidin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(3,4-difluorfenil)-N-(1-(6-metilpiridazin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(3,4-difluorfenil)-N-(1-(pirimidin-4-il)piperidin-4-il)-[1,2,4]tri-
azolo[1,5-a]piridin-2-amins,
8-(3,4-difluorfenil)-6-metil-N-(1-(pirimidin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(2-hlor-4-fluorfenil)-6-metil-N-(1-(pirimidin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(2-hlor-4-fluorfenil)-N-(1-(2-hlorpirimidin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
2-{8-(3,4-difluorfenil)-2-[1-(6-metilpirimidin-4-il)piperidin-4-ilamino]-
[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-5-il}propan-2-ols,
4-(3-hlor-4-fluorfenil)-6-metil-N-(1-(6-metilpirimidin-4-il)piperidin-
4-il)benz[d]tiazol-2-amins,
[4-(3,4-difluorfenil)-4,5,6,7-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin-
2-il]-[1-(6-metil-pirimidin-4-il)piperidin-4-illamins,
(cis,rac)-[8-(3,4-difluorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-il]-[3-fluor-
1-(6-metil-pirimidin-4-il)piperidin-4-ilJamins,
(cis,rac)-N-(3-fluor-1-(6-metilpirimidin-4-il)piperidin-4-il)-8-(2,3,4-tri-
fluorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-amins,
2-{8-(4-fluorfenil)-2-[1-(6-metilpirimidin-4-il)piperidin-4-ilamino]-
[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-5-il}propan-2-ols,
2-{8-(3,4-difluorfenil)-2-[1-(6-metilpirimidin-4-il)piperidin-4-ilamino]-
[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-5-il}propan-2-ols vai
N-(3,3-difluor-1-(6-metilpirimidin-4-il)piperidin-4-il)-8-(2,3,4-trifluor-
fenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-amins.

10. Savienojums ar formulu (l) saskana ar 1. pretenziju, turklat
“hetaril I” ir:

un “hetaril II” ir bicikliska gredzenu sistéma, kas satur 1 Iidz
4 heteroatomus, ka definéts 1. pretenzija.

11.  Savienojums ar formulu (l) saskana ar 10. pretenziju, turklat
savienojumi ir:
8-(2-hlor-4-fluorfenil)-N-(1-(2-hlorpiridin-4-il)piperidin-4-il)-
[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(3,5-bis(trifluormetil)fenil)-N-(1-(2-hlorpiridin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
N-(1-(2-hlorpiridin-4-il)piperidin-4-il)-8-(3-metoksifenil)-
[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(3-hlorfenoksi)-N-(1-(2-hlorpiridin-4-il)piperidin-4-il)-[1,2,4]tri-
azolo[1,5-a]piridin-2-amins,
(2'-hlor-3,4,5,6-tetrahidro-2H-[1,4'|dipiridinil-4-il)-[8-(4-trifluormetoksi-
fenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-ilJam1ns,
3-(2-(1-(2-hlorpiridin-4-il)piperidin-4-ilamino)-[1,2,4]triazolo[1,5-
a]piridin-8-il)benznitrils,
N-(1-(2-hlorpiridin-4-il)piperidin-4-il)-8-(3,4-difluorfenil)-
[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(3,4-difluorfenil)-N-(1-(2-metoksipiridin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(2-hlor-4-fluorfenil)-N-(1-(2-metoksipiridin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
N-(1-(2-hlorpiridin-4-il)piperidin-4-il)-8-(3,4-difluorfenil)-6-metil-
[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
N-(1-(2-hlorpiridin-4-il)piperidin-4-il)-8-(3,4-difluorfenil)-6-fluor-
[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(2-hlor-4-fluorfenil)-N-(1-(2-hlorpiridin-4-il)piperidin-4-il)-6-metil-
[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
6-hlor-N-(1-(2-hlorpiridin-4-il)piperidin-4-il)-8-(3,4-difluorfenil)-
[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
N-(1-(2-hlorpiridin-4-il)piperidin-4-il)-6,8-bis(3,4-difluorfenil)-
[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(2-hlor-4-etoksifenil)-N-(1-(2-etoksipiridin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(3,4-difluorfenil)-N-(1-(2-etoksipiridin-4-il)piperidin-4-il)-
[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(3,4-difluorfenil)-N-(1-(2-(trifluormetil)piridin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
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8-(2-hlor-4-fluorfenil)-N-(1-(2-(trifluormetil)piridin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
4-(3-hlor-4-fluorfenil)-N-(1-(2-hlorpiridin-4-il)piperidin-4-il)-6-metil-
benz[d]tiazol-2-amins,
N-(1-(2-hlorpiridin-4-il)piperidin-4-il)-4-(3,4-difluorfenil)-6-metil-
benz[d]tiazol-2-amins,
4-(2-hlor-4-fluorfenil)-N-(1-(2-hlorpiridin-4-il)piperidin-4-il)-6-metil-
benz[d]tiazol-2-amins,
N-(1-(2-hlorpiridin-4-il)piperidin-4-il)-8-(4-fluorpiperidin-1-il)-[1,2,4]tri-
azolo[1,5-a]piridin-2-amins,
N-(1-(2-hlorpiridin-4-il)piperidin-4-il)-8-(4,4-difluorpiperidin-
1-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(2-hlor-4-fluorfenil)-2-(1-(2-hlorpiridin-4-il)piperidin-4-ilamino)-
5,6,7,8-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-6-0ls,
N-(1-(2-metoksipiridin-4-il)piperidin-4-il)-8-(2,3,4-trifluorfenil)-5,6,7,8-
tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-amins,
[8-(3,5-bis-trifluormetilfenil)-5,6,7,8-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-
a]piridin-2-il]-(2'-metoksi-3,4,5,6-tetrahidro-2H-[1,4'1dipiridinil-
4-il)yamins,
1-(2-hlorpiridin-4-il)-4-(8-(3,4-difluorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-
2-ilamino)piperidin-4-karbonitrils,
(cis,rac)-N-(1-(2-hlorpiridin-4-il)-3-fluorpiperidin-4-il)-8-(3,4-difluor-
fenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-amins,
(cis,rac)-N-(3-fluor-1-(2-metoksipiridin-4-il)piperidin-4-il)-8-(2,3,4-
trifluorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-am1ins,
N-(1-(2-hlorpiridin-4-il)-4-fenilpiperidin-4-il)-8-(3,4-difluor-
fenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-amins,
8-(2-hlor-4-fluorfenil)-6-metil-N-(1-(2-(trifluormetil)piridin-4-il )piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
N-(1-(2-(trifluormetil)piridin-4-il)piperidin-4-il)-8-(2,3,4-trifluor-
fenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-amins,
8-(2,4-difluorfenil)-N-(1-(2-(trifluormetil)piridin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(3,5-bis(trifluormetil)fenil)-N-(1-(2-(trifluormetil)piridin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins vai
4-(8-(2-hlor-4-fluorfenil)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-2-ilamino)-1-(2-
(trifluormetil)piridin-4-il)piperidin-4-karbonitrils.

12. Savienojums ar formulu (l) saskana ar 1. pretenziju, turklat

“hetaril 1" ir:
N %
N,
N
un “hetaril II” ir bicikliska gredzenu sistéma, kas satur 1 Iidz

4 heteroatomus, ka definéts 1. pretenzija.

13. Savienojums ar formulu (l) saskana ar 12. pretenziju, turklat
savienojumi ir:
8-(3,4-difluorfenil)-6-fluor-N-(1-(6-metilpiridazin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(3,4-difluorfenil)-6-metil-N-(1-(6-metilpiridazin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
8-(2-hlor-4-fluorfenil)-N-(1-(6-metilpiridazin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins,
6-hlor-8-(3,4-difluorfenil)-N-(1-(6-metilpiridazin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins vai
8-(2-hlor-4-fluorfenil)-6-metil-N-(1-(6-metilpiridazin-4-il)piperidin-
4-il)-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIn-2-amins.

14. Metode savienojuma ar formulu (I) saskana ar jebkuru no
1. 'dz 13. pretenzijai iegiSanai, turklat metode ietver:

a) savienojuma ar formulu:
NH,
e

paklauSanu reakcijai ar savienojumu ar formulu:

(RY),

X

o
3

lai iegltu savienojumu ar formulu:

(RY),
s

{H‘Jmm { ), |

turklat X ir halogéna atoms un parégjas grupas ir ar 1. pretenzija
aprakstito nozimi,
un, ja vélams, ieglto savienojumu parvérsanu farmaceitiski piene-
mamos pievienotas skabes salos, vai

b)  savienojuma ar formulu:

(RY), H (R%),
LY
6

paklauSanu reakcijai ar savienojumu ar formulu:

(R,

=2

lai iegltu savienojumu ar formulu:

(RY), .

turklat X ir halogéna atoms un parégjas grupas ir ar 1. pretenzija
aprakstito nozimi, vai
c) savienojuma ar formulu:

@), R,
Gy Ore
8

paklauSanu reakcijai ar savienojumu ar formulu:

H,N
(o),
9,

lai iegdtu savienojumu ar formulu:

(RY), |
{H‘)mU {n’].n

turklat grupas ir ar iepriek$ aprakstito nozimi un R® ir Gdenraza
atoms,
un, ja vélams, ieglto savienojumu parvérsanu farmaceitiski piene-
mamos pievienotas skabes salos.

15. Medikaments, kas satur vienu vai vairakus savienojumus
saskana ar jebkuru no 1. lidz 13. pretenzijai un farmaceitiski pie-
nemamas paligvielas.

1
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16. Medikaments saskana ar 15. pretenziju Alcheimera slimibas,
cerebralas amiloidas angiopatijas, iedzimtas cerebralas hemoragijas
ar amiloidozi, holandie$u tipa (HCHWA-D), multiinfarktu demences,
bokseru demences (dementia pugilistica) vai Dauna sindroma
arstésanai.

17. Savienojuma saskana ar jebkuru no 1. [idz 13. pretenzijai
izmanto$sana medikamentu razo$anai Alcheimera slimibas, cereb-
ralas amiloidas angiopatijas, iedzimtas cerebralas hemoragijas ar
amiloidozi, holandieSu tipa (HCHWA-D), multiinfarktu demences,
bokseru demences vai Dauna sindroma arstésanai.

18. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 13. pretenzijai
lietoSanai par terapeitiski aktivu vielu.

19. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 13. pretenzijai
Alcheimera slimibas, cerebralas amiloidas angiopatijas, iedzimtas
cerebralas hemoragijas ar amiloidozi, holandie$u tipa (HCHWA-D),
multiinfarktu demences, bokseru demences vai Dauna sindroma
arstésanai.
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S
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2
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2
N
N"H
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vai ta farmaceitiski pienemams sals, turklat:

X ir N vai CR?

Y ir N vai CR?;

Zir H, ciangrupa, halogéna atoms, C, ,alkilgrupa vai C, ;halogén-
alkilgrupa;

L ir C(R%),, C(=0), C(=0)N(R*), C(=0)C(R*),, S(=0),, C(=0)0,
C(=0)OC(R*), vai C(=O)N(R**)C(R*),;

Air C alkilgrupa, C,, cikloalkilgrupa, C, ;heterocikloalkilgrupa,
C,qarilgrupa vai C,, heteroarilgrupa, turklat minétas C, calkilgru-
pa, C, ,cikloalkilgrupa, C,, heterocikloalkilgrupa, C,,arilgrupa un
C, ,,heteroarilgrupa katra ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4, 5 vai
6 neatkarigi izvélétam R® grupam;

katra R ir neatkarigi C, ,alkilgrupa, hidroksilgrupa, C, ,alkoksigru-
pa, fluora atoms, hidroksilC, ,alkilgrupa vai C, ,alkoksiC, ,alkilgrupa,
vai

divas R' grupas kopa veido 2 vai 3 oglekla atomu tiltinu vai
tiltinu ar formulu -CH,-O-CH_-;

RZir H, halogéna atoms, hidroksilgrupa, ciangrupa, C, ,alkilgrupa,
C, ,halogénalkilgrupa vai C, ,alkoksigrupa;

R® ir H, ciangrupa, nitrogrupa, halogéna atoms, hidroksilgrupa,
C,qalkilgrupa, C, alkenilgrupa, C, alkinilgrupa, C, cikloalkilgrupa,
C, ;halogénalkilgrupa, C, .alkoksigrupa, C, shalogénalkoksigrupa,
aminogrupa, C, .alkilaminogrupa, diC,  alkilaminogrupa, C, alkil-
sulfonilgrupa, karbamilgrupa, C, alkilkarbamilgrupa, diC, .alkil-
karbamilgrupa, karboksilgrupa, C, alkilkarbonilgrupa vai C, alk-
oksikarbonilgrupa;

katra R* ir neatkarigi H vai C, alkilgrupa, vai

divas R* grupas kopa ar oglekla atomu, pie kura tas ir saistitas,
veido 3-, 4-, 5- vai 6-locek|u cikloalkilgredzenu;

R* ir H vai C, alkilgrupa;

katra R* ir neatkarigi H vai C, alkilgrupa, vai

divas R* grupas kopa ar oglekla atomu, pie kura tas ir saistitas,
veido 3-, 4-, 5- vai 6-locek|u cikloalkilgredzenu;

katra R® ir neatkarigi halogéna atoms, ciangrupa, nitrogrupa,
C, qalkilgrupa, C, .alkenilgrupa, C, .alkinilgrupa, C, shalogénalkilgru-
pa, halogénsulfanilgrupa, C,,cikloalkilgrupa, C, , cikloalkilC, ,alkil-
grupa, C, heterocikloalkilgrupa, C,, heterocikloalkilC, alkilgrupa,
C,qarilgrupa, C, ,arilC, ,alkilgrupa, C, , heteroarilgrupa, C, , hetero-
arilC, ,alkilgrupa, OR?, SR?, C(O)R®, C(O)NR°R¢, C(O)OR?, OC(O)R®,
OC(O)NR°RY, NR°RY, NR°C(O)R®, NR°C(O)OR?, NR°C(O)NR°R¢,
C(=NR°)RP, C(=NR°®)NR°R¢, NR°C(=NR°)NR°R¢, NR°S(O)R®,
NRe§(0),R", NR°S(O),NR°R?, S(O)R®, S(O)NR°R?, S(O),R® vai
S(0O),NR°R?, turklat C, calkilgrupa, C, ;alkenilgrupa, C, .alkinilgrupa,
C, shalogeénalkilgrupa, C, , cikloalkilgrupa, C, , cikloalkilC, ,alkilgrupa,

3-10 3-10
Cz_1oheter0C|kI9aIk|Igrupa, Cz_wheteroukloaII(.|IC1_3aIkllgrupa, C,qaril-
grupa, C,arilC, alkilgrupa, C,  heteroarilgrupa un C,, hetero-

ariICﬂ_3aIkiIgrupa katra ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4 vai
5 neatkarigi izvélétdm R® grupam;

katra R® ir neatkarigi halogéna atoms, ciangrupa, nitrogrupa,
C, salkilgrupa, C, .alkenilgrupa, C, .alkinilgrupa, C, ;halogénalkilgrupa,
halogénsulfanilgrupa, C,,cikloalkilgrupa, C,, cikloalkilC, alkil-
grupa, C,, heterocikloalkilgrupa, C,, heterocikloalkilC, alkilgrupa,
C, . qarilgrupa, C, ,arilC, alkilgrupa, C, , heteroarilgrupa, C, , hetero-
arilC, alkilgrupa, OR*', SR*', C(O)R"!, C(O)NR*'R®, C(O)OR*,
OC(O)RY", OC(O)NR°'R?!, C(=NRe")NR°'RY, NR°'C(=NR®")NR°*'R",
NR°'RY", NRe'C(O)RP!, NR®'C(O)OR?", NR*'C(O)NR'R?!, NR*'S(O)R"",
NR'S(0),R"", NR“'S(O),NR*'R*, S(O)R"', S(O)NR*'R*, S(O),R"
vai S(O),NR*'R®, turklat minétas C, alkilgrupa, C, alkenilgrupa,
C, calkinilgrupa, C, shalogénalkilgrupa, C, , cikloalkilgrupa, C, , ciklo-
alkilC, alkilgrupa, C, , heterocikloalkilgrupa, C, heterociklo-
alkilC, ,alkilgrupa, C,arilgrupa, CgarilC, alkilgrupa, C,  hetero-
arilgrupa un C_, heteroarilC, _alkilgrupa katra ir eventuali aizvietota
ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam R" grupam;

katra R?, R®, R° un R? ir neatkarigi H, C, .alkilgrupa, C, .alkenil-
grupa, C, alkinilgrupa, C, halogénalkilgrupa, C, cikloalkilgrupa,
C, ,.cikloalkilC, _alkilgrupa, C, , heterocikloalkilgrupa, C, , heterociklo-
alkilC, alkilgrupa, C,arilgrupa, C,, arilC, ,alkilgrupa, C, , heteroaril-
grupa vai C_ heteroarilC, alkilgrupa, turklat minétas C, .alkilgrupa,
C,alkenilgrupa, C,_alkinilgrupa, C, halogénalkilgrupa, C, ciklo-
alkilgrupa, C, ,cikloalkilC, ,alkilgrupa, C,, heterocikloalkilgrupa,
C, , heterocikloalkilC, ,alkilgrupa, C , arilgrupa, C, ,arilC, alkilgrupa,
C, heteroarilgrupa un C_ , heteroarilC, ,alkilgrupa ir eventuali aiz-
vietotas ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam R9 grupam;

vai jebkuras R° un R? kopa ar N atomu, pie kura tas ir saistitas,
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veido 3-, 4-, 5-, 6- vai 7-loceklu heterocikloalkilgrupu vai hetero-
arilgrupu, katru eventuali aizvietotu ar 1, 2, 3 vai 4 aizvietotajiem,
neatkarigi izvélétiem no halogéna atoma, ciangrupas, nitrogrupas,
hidroksilgrupas, C, alkilgrupas, C, ;alkenilgrupas, C, ;alkinilgrupas,
C, ,cikloalkilgrupas, C, ;halogénalkilgrupas, C, alkoksigrupas,
C,shalogénalkoksigrupas, aminogrupas, C, .alkilaminogrupas,
diC, ;alkilaminogrupas, tiogrupas, C, .alkiltiogrupas, C, salkilsulfinil-
grupas, C, alkilsulfonilgrupas, karbamilgrupas, C, .alkilkarbamil-
grupas, diC, .alkilkarbamilgrupas, karboksilgrupas, C, .alkilkarbonil-
grupas un C, .alkoksikarbonilgrupas;

katra R° ir neatkarigi H, C, alkilgrupa, CN, hidroksilgrupa,
C,calkoksigrupa, C, alkilsulfonilgrupa, karboksilgrupa, C, alkil-
karbonilgrupa, aminosulfonilgrupa, C, calkilaminosulfonilgrupa,
diC, ;alkilaminosulfonilgrupa, karbamilgrupa, C, ;alkilkarbamilgrupa
vai diC, calkilkarbamilgrupa;

katra R*', R, R®" un R*' ir neatkarigi H, C, ;alkilgrupa, C, .alkenil-
grupa, C,alkinilgrupa, C, halogénalkilgrupa, C, cikloalkilgrupa,
C, ,.cikloalkilC, alkilgrupa, C, , heterocikloalkilgrupa, C, , heterociklo-
alkilC, _alkilgrupa, C,arilgrupa, C,, arilC, ,alkilgrupa, C, , heteroaril-
grupa vai C heteroarilC, _jalkilgrupa, turklat minétas C, .alkilgrupa,
C,alkenilgrupa, C,_alkinilgrupa, C, halogénalkilgrupa, C, ciklo-
alkilgrupa, C, ,cikloalkilC, ,alkilgrupa, C,, heterocikloalkilgrupa,
C, , heterocikloalkilC, ,alkilgrupa, C , arilgrupa, C, , arilC, alkilgrupa,
C, heteroarilgrupa un C, , heteroarilC, ,alkilgrupa ir eventuali aiz-
vietotas ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam RY grupam;

vai jebkuras R°" un R?' kopa ar N atomu, pie kura tas ir saistitas,
veido 3-, 4-, 5-, 6- vai 7-loceklu heterocikloalkilgrupu vai hetero-
arilgrupu, katru eventuali aizvietotu ar 1, 2, 3 vai 4 aizvietotajiem,
neatkarigi izvélétiem no halogéna atoma, ciangrupas, nitrogrupas,
hidroksilgrupas, C, alkilgrupas, C, ;alkenilgrupas, C, ;alkinilgrupas,
C, ,cikloalkilgrupas, C, ;halogénalkilgrupas, C, alkoksigrupas,
C,shalogénalkoksigrupas, aminogrupas, C, .alkilaminogrupas,
diC, ;alkilaminogrupas, tiogrupas, C, .alkiltiogrupas, C, salkilsulfinil-
grupas, C, alkilsulfonilgrupas, karbamilgrupas, C, .alkilkarbamil-
grupas, diC, .alkilkarbamilgrupas, karboksilgrupas, C, .alkilkarbonil-
grupas, C, .alkoksikarbonilgrupas un C, alkilkarbonilaminogrupas;

katra R°' ir neatkarigi H, C, .alkilgrupa, CN, hidroksilgrupa,
C,calkoksigrupa, C, alkilsulfonilgrupa, karboksilgrupa, C, alkil-
karbonilgrupa, aminosulfonilgrupa, C, .alkilaminosulfonilgrupa,
diC, ;alkilaminosulfonilgrupa, karbamilgrupa, C, ;alkilkarbamilgrupa
vai diC, calkilkarbamilgrupa;

katra R9, RY un R" ir neatkarigi halogéna atoms, ciangrupa,
nitrogrupa, hidroksilgrupa, C, .alkilgrupa, C, ;alkenilgrupa, C, alkinil-
grupa, C,cikloalkilgrupa, C, halogénalkilgrupa, C, .alkoksi-
grupa, C, shalogénalkoksigrupa, aminogrupa, C, alkilaminogrupa,
diC, calkilaminogrupa, tiogrupa, C, .alkiltiogrupa, C, .alkilsulfinil-
grupa, C, alkilsulfonilgrupa, karbamilgrupa, C, ;alkilkarbamilgrupa,
diC, ;alkilkarbamilgrupa, karboksilgrupa, C, .alkilkarbonilgrupa,
C, ;alkoksikarbonilgrupa vai C, alkilkarbonilaminogrupa un

nir0, 1,2, 3 vaid4.

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, turklat:

X ir N vai CR?

Y ir N vai CR?;

Zir H, ciangrupa, halogéna atoms, C, ,alkilgrupa vai C, ;halogén-
alkilgrupa;

L ir C(R*),, C(=0), C(=0)N(R*), C(=0)C(R*), vai S(=0),;

A'ir C alkilgrupa, C,, cikloalkilgrupa, C, ;heterocikloalkilgrupa,
arilgrupa vai C, , heteroarilgrupa, turklat minétas C, salkilgrupa,
C, ,,cikloalkilgrupa, C,;heterocikloalkilgrupa, C,,,arilgrupa un
C, ,,heteroarilgrupa katra ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4, 5 vai
6 neatkarigi izvélétam R® grupam;

katra R" ir neatkarigi C, ,alkilgrupa vai

divas R' grupas kopa veido 2 vai 3 oglekla atomu tiltinu;

RZir H, halogéna atoms, hidroksilgrupa, ciangrupa, C, ,alkilgrupa,
C, ,halogénalkilgrupa vai C, ,alkoksigrupa;

R® ir H, ciangrupa, nitrogrupa, halogéna atoms, hidroksilgrupa,
C,qalkilgrupa, C, alkenilgrupa, C, alkinilgrupa, C,cikloalkilgrupa,
C, ;halogénalkilgrupa, C, .alkoksigrupa, C, shalogénalkoksigrupa,
aminogrupa, C, .alkilaminogrupa, diC,  alkilaminogrupa, C, alkil-
sulfonilgrupa, karbamilgrupa, C, alkilkarbamilgrupa, diC, .alkil-
karbamilgrupa, karboksilgrupa, C, alkilkarbonilgrupa vai C,  alkoksi-
karbonilgrupa;

katra R* ir neatkarigi H vai C, alkilgrupa, vai

2-10
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divas R* grupas kopa ar oglekla atomu, pie kura tas ir saistitas,
veido 3-, 4-, 5- vai 6-locek|u cikloalkilgredzenu;

R* ir H vai C, alkilgrupa;

katra R* ir neatkarigi H vai C, alkilgrupa, vai

divas R* grupas kopa ar oglekla atomu, pie kura tas ir saistitas,
veido 3-, 4-, 5- vai 6-locek|u cikloalkilgredzenu;

katra R® ir neatkarigi halogéna atoms, ciangrupa, nitrogrupa,
C, calkilgrupa, C, .alkenilgrupa, C, .alkinilgrupa, C, ;halogénalkilgrupa,
halogénsulfanilgrupa, C,,cikloalkilgrupa, C,, cikloalkilC, alkil-
grupa, C, heterocikloalkilgrupa, C,, heterocikloalkilC, alkilgrupa,
C,qarilgrupa, C, ,arilC, ,alkilgrupa, C, , heteroarilgrupa, C, , hetero-
arilC, ,alkilgrupa, OR?, SR?, C(O)R®, C(O)NR°R¢, C(O)OR?, OC(O)R®,
OC(O)NR°RY, NR°RY, NR°C(O)R®, NR°C(O)OR?, NR°C(O)NR°R¢,
C(=NR°)RP, C(=NR°)NR°R¢, NR°C(=NR°)NR°R¢, NR°S(O)R®,
NRe§(0),R", NR°S(O),NR°R?, S(O)R®, S(O)NR°R?, S(O),R® vai
S(0O),NR°R?, turklat C, calkilgrupa, C, ;alkenilgrupa, C, .alkinilgrupa,
C,shalogénalkilgrupa, C, ,cikloalkilgrupa, C,, cikloalkilC, ,alkil-
grupa, C

3-10
heterocikloalkilgrupa, C

3-10
heterocikloalkilC, ,alkilgru-

2-10 2-10
pa, Cg.arilgrupa, C,arilC, jalkilgrupa, C,, heteroarilgrupa un
C, cheteroarilC, alkilgrupa katra ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3,

4 vai 5 neatkarigi izvélétam R® grupam;

katra R® ir neatkarigi halogéna atoms, ciangrupa, nitrogrupa,
C, qalkilgrupa, C, alkenilgrupa, C,alkinilgrupa, C, halogén-
alkilgrupa, halogénsulfanilgrupa, C,, cikloalkilgrupa, C,, ciklo-
alkilC, alkilgrupa, C, , heterocikloalkilgrupa, C, heterociklo-
alkilC, ,alkilgrupa, C,arilgrupa, CgarilC, alkilgrupa, C,  hetero-
arilgrupa, C,  heteroarilC, alkilgrupa, OR?®', SR®!, C(O)R"’,
C(O)NR“'R*', C(O)OR®!, OC(O)RP!, OC(O)NR'R?, C(=NR°*")NR°'R?",
NR°'C(=NRe")NR°'R¢, NR°'R¢', NR°'C(O)R®!, NR*'C(O)OR?",
NR'C(O)NR'R¥, NR'S(O)R", NR'S(0),R", NR'S(0),NR*'R*,
S(O)R*!, S(O)NR*'R*, S(0),R"" vai S(O),NR*'R", turklat minétas
C,qalkilgrupa, C, alkenilgrupa, C, alkinilgrupa, C, halogénalkil-
grupa, C,cikloalkilgrupa, C,,cikloalkilC, alkilgrupa, C,, hetero-
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cikloalkilgrupa, C, , heterocikloalkilC, ,alkilgrupa, C,arilgrupa,
CgparilC, alkilgrupa, C, , heteroarilgrupa un C, , heteroarilC, ,alkil-

grupa katra ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi
izvéletam R" grupam;

katra R?, R®, R° un R? ir neatkarigi H, C, .alkilgrupa, C, .alkenil-
grupa, C, alkinilgrupa, C, halogénalkilgrupa, C, cikloalkilgrupa,

3-10
C, ,.cikloalkilC, alkilgrupa, C, , heterocikloalkilgrupa, C, , heterociklo-
alkilC, alkilgrupa, C,,arilgrupa, C,, arilC, ,alkilgrupa, C, , heteroaril-

grupa vai C_ heteroarilC, alkilgrupa, turklat minétas C, .alkilgrupa,
C,alkenilgrupa, C,_alkinilgrupa, C, halogénalkilgrupa, C, ciklo-
alkilgrupa, C, ,cikloalkilC, ,alkilgrupa, C,, heterocikloalkilgrupa,
C, , heterocikloalkilC, ,alkilgrupa, C , arilgrupa, C, ,arilC, alkilgrupa,
C, oheteroarilgrupa un C, , heteroarilC, ,alkilgrupa ir eventuali aiz-
vietotas ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam R9 grupam;

vai jebkuras R° un R? kopa ar N atomu, pie kura tas ir saistitas,
veido 3-, 4-, 5-, 6- vai 7-loceklu heterocikloalkilgrupu vai hetero-
arilgrupu, katru eventuali aizvietotu ar 1, 2, 3 vai 4 aizvietotajiem,
neatkarigi izvélétiem no halogéna atoma, ciangrupas, nitrogrupas,
hidroksilgrupas, C, alkilgrupas, C, ;alkenilgrupas, C, ;alkinilgrupas,
C, ,cikloalkilgrupas, C, ;halogénalkilgrupas, C, alkoksigrupas,
C,shalogénalkoksigrupas, aminogrupas, C, .alkilaminogrupas,
diC, ;alkilaminogrupas, tiogrupas, C, .alkiltiogrupas, C, salkilsulfinil-
grupas, C, alkilsulfonilgrupas, karbamilgrupas, C, .alkilkarbamil-
grupas, diC, .alkilkarbamilgrupas, karboksilgrupas, C, .alkilkarbonil-
grupas un C, .alkoksikarbonilgrupas;

katra R° ir neatkarigi H, C, alkilgrupa, CN, hidroksilgrupa,
C, calkoksigrupa, C, alkilsulfonilgrupa, karboksilgrupa, C, alkil-
karbonilgrupa, aminosulfonilgrupa, C, calkilaminosulfonilgrupa,
diC, ;alkilaminosulfonilgrupa, karbamilgrupa, C, ;alkilkarbamilgrupa
vai diC, calkilkarbamilgrupa;

katra R*', R, R®" un R*' ir neatkarigi H, C, ;alkilgrupa, C, .alkenil-
grupa, C, alkinilgrupa, C, halogénalkilgrupa, C, cikloalkilgrupa,

2-10
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C, ,.cikloalkilC, _alkilgrupa, C, , heterocikloalkilgrupa, C, , heterociklo-
alkilC, alkilgrupa, C,arilgrupa, C,, arilC, ,alkilgrupa, C, , heteroaril-

grupa vai C_ heteroarilC, alkilgrupa, turklat minétas C, .alkilgrupa,
C,alkenilgrupa, C,_alkinilgrupa, C, halogénalkilgrupa, C, ciklo-
alkilgrupa, C, ,cikloalkilC, ,alkilgrupa, C,, heterocikloalkilgrupa,
C, , heterocikloalkilC, ,alkilgrupa, C , arilgrupa, C, , arilC, alkilgrupa,
C, heteroarilgrupa un C_ , heteroarilC, ,alkilgrupa ir eventuali aiz-
vietotas ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam RY grupam;

vai jebkuras R°" un R?' kopa ar N atomu, pie kura tas ir saistitas,

2-10
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veido 3-, 4-, 5-, 6- vai 7-loceklu heterocikloalkilgrupu vai hetero-
arilgrupu, katru eventuali aizvietotu ar 1, 2, 3 vai 4 aizvietotajiem,
neatkarigi izvélétiem no halogéna atoma, ciangrupas, nitrogrupas,
hidroksilgrupas, C, alkilgrupas, C, ;alkenilgrupas, C, ;alkinilgrupas,
C, ,cikloalkilgrupas, C, ;halogénalkilgrupas, C, alkoksigrupas,
C, shalogénalkoksigrupas, aminogrupas, C, .alkilaminogrupas,
diC, ;alkilaminogrupas, tiogrupas, C, .alkiltiogrupas, C, salkilsulfinil-
grupas, C, alkilsulfonilgrupas, karbamilgrupas, C, alkilkarbamil-
grupas, diC, .alkilkarbamilgrupas, karboksilgrupas, C, .alkilkarbonil-
grupas, C, .alkoksikarbonilgrupas un C, alkilkarbonilaminogrupas;

katra R°' ir neatkarigi H, C, .alkilgrupa, CN, hidroksilgrupa,
C,calkoksigrupa, C, alkilsulfonilgrupa, karboksilgrupa, C, alkil-
karbonilgrupa, aminosulfonilgrupa, C, calkilaminosulfonilgrupa,
diC, ;alkilaminosulfonilgrupa, karbamilgrupa, C, ;alkilkarbamilgrupa
vai diC, calkilkarbamilgrupa;

katra R9, RY un R" ir neatkarigi halogéna atoms, ciangrupa,
nitrogrupa, hidroksilgrupa, C, .alkilgrupa, C, ;alkenilgrupa, C, .alkinil-
grupa, C,cikloalkilgrupa, C, halogénalkilgrupa, C, .alkoksi-
grupa, C, shalogénalkoksigrupa, aminogrupa, C, alkilaminogrupa,
diC, calkilaminogrupa, tiogrupa, C, .alkiltiogrupa, C, .alkilsulfinil-
grupa, C, alkilsulfonilgrupa, karbamilgrupa, C, ;alkilkarbamilgrupa,
diC, ;alkilkarbamilgrupa, karboksilgrupa, C, .alkilkarbonilgrupa,
C, ;alkoksikarbonilgrupa vai C, alkilkarbonilaminogrupa un

nir0, 1, 2, 3 vai4.

3.  Savienojums saskana ar 1. vai 2. pretenziju vai ta farma-
ceitiski pienemams sals, turklat:

a) X ir N vai

b) X ir CR?, vai

c) X ir C(H), C(F) vai C(CN), vai

d) X ir CH.

4. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. [idz 3. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemams sals, turklat:

a) Y ir N vai

b) Y ir CR?, vai

c) Y ir CH.

5.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. I1dz 4. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemams sals, turklat Z ir ciangrupa.

6.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 5. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemams sals, turklat:

a) L ir C(=O)NH, C(=0), §(=0),, CH,, C(=O)CH, vai

2y

Q
0y
vai
b) L ir C(=O)NH, C(=0), $(=0),, CH,, C(=0)CH,,
O
Ny
vai C(=0)0.

7.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 6. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemams sals, turklat:

a) nir0, 1 vai 2 vai

b) nir 0.

8.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 7. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemams sals, turklat:

a) R'ir C,_alkilgrupa vai

b) R' ir metilgrupa, vai

c) divas R' grupas veido 2 oglekla atomu tiltinu.

9.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 8. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemams sals, turklat:

a) A ir C,,arilgrupa, kas ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4,
5 vai 6 neatkarigi izvélétam R5 grupam, vai

b) A ir fenilgrupa, kas ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4 vai
5 neatkarigi izvélétam R® grupam, vai

¢) A ir monocikliska C, cikloalkilgrupa vai bicikliska C, jciklo-
alkilgrupa, kuras katra ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4, 5 vai
6 neatkarigi izvélétam R® grupam, vai

d) A ir monocikliska C,, heterocikloalkilgrupa vai bicikliska
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C,  heterocikloalkilgrupa, kuras katra ir eventuali aizvietota ar 1,
2, 3, 4, 5 vai 6 neatkarigi izvélétam R® grupam, vai

e) Air monocikliska C, , heteroarilgrupa vai bicikliska C, _, hetero-
arilgrupa, kuras katra ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4, 5 vai
6 neatkarigi izvélétam R® grupam, vai

f) Alir C, _alkilgrupa, vai

g) Air C,alkilgrupa, fenilgrupa, naftilgredzens, monocikliska vai
bicikliska C, , cikloalkilgrupa, monocikliska vai bicikliska C, , hetero-
cikloalkilgrupa vai monocikliska vai bicikliska C, , heteroarilgrupa,
kuras katra ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi
izvéletam R® grupam, vai

h) Airfenilgrupa, naftilgredzens, monocikliska C, , cikloalkilgrupa,
bicikliska C, , cikloalkilgrupa, monocikliska C, , heterocikloalkilgrupa,
bicikliska C, , heterocikloalkilgrupa, monocikliska C, , heteroarilgrupa
vai bicikliska C, , heteroarilgrupa, kuras katra ir eventuali aizvietota
ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam R® grupam, vai

i) A ir metilgrupa, etilgrupa, izopropilgrupa, fenilgrupa, naftalin-
gredzens, piridingredzens, pirimidingredzens, tioféngredzens,
pirazingredzens, oksazolgredzens, izoksazolgredzens, imid-
azolgredzens, tiazolgredzens, furangredzens, pirazolgredzens,
hinolingredzens, benztioféngredzens, benztiazolgredzens, benz-
imidazolgredzens, benzfurangredzens, ciklopropilgrupa, ciklo-
pentilgrupa, cikloheksilgrupa, cikloheptilgrupa, indéngredzens,
tetrahidronaftaléngredzens, dihidro-1,4-benzdioksoksingredzens
vai piperidingredzens, kuri katrs ir eventuali aizvietots ar 1, 2, 3,
4 vai 5 neatkarigi izvélétam R® grupam, ka to atlauj vertiba, vai

j) A ir fenilgrupa vai piridingredzens, kuri katrs ir eventuali
aizvietots ar 1, 2, 3 vai 4 neatkarigi izvélétdm R® grupam, vai

k) A ir piridin-4-ilgrupa, kas ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3 vai
4 neatkarigi izvéléetam R® grupam.

10. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 9. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemams sals, turklat:

a) katra R® ir neatkarigi halogéna atoms, ciangrupa, C, calkil-
grupa, C, halogénalkilgrupa, C.,arilgrupa, C, heteroarilgrupa,
OR?, SR?, C(O)OR?, NR°R?, NR°C(O)R®, turklat minéta C, alkil-
grupa, C, ;halogénalkilgrupa, C,,arilgrupa un C,  heteroarilgrupa
katra ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam
R® grupam, vai

b) katra R% ir neatkarigi hlora atoms, fluora atoms, broma
atoms, ciangrupa, metilgrupa, etilgrupa, trifluormetilgrupa, hidroksil-
grupa, metoksigrupa, trifluormetoksigrupa, difluormetoksigrupa,
fenoksigrupa, dimetilaminogrupa, t-butilkarbonilaminogrupa,
metoksikarbonilgrupa, metiltiogrupa, fenilgrupa, piridingredzens,
tiazolgredzens, hinolingredzens, izohinolingredzens, imidazo[1,2-
a]pirimidingredzens, benzoksazolgredzens vai oksadiazolgredzens,
tutklat minéta fenilgrupa, piridingredzens, tiazolgredzens, hinolin-
gredzens, izohinolingredzens, imidazo[1,2-a]pirimidingredzens,
benzoksazolgredzens un oksadiazolgredzens katrs ir eventuali
aizvietots ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam R® grupam, vai

c) katra R® ir neatkarigi halogéna atoms, ciangrupa, C, calkil-
grupa, C, halogénalkilgrupa, C.,arilgrupa, C, heteroarilgrupa,
OR?, SR?, C(O)OR?, NR°R? vai NR°C(O)R®, turklat minétas C, .alkil-
grupa, C, ;halogénalkilgrupa, C,,arilgrupa un C,  heteroarilgrupa
katra ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam
R® grupam,

katra R?, R°, R° un R? ir neatkarigi H, C, .alkilgrupa, C, jhalogén-
alkilgrupa vai Carilgrupa, turklat minétas C, .alkilgrupa un
C,parilgrupa ir eventuali aizvietotas ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi
izvéletam R grupam,

katra R® ir neatkarigi halogéna atoms, ciangrupa, C, alkilgrupa,
C, shalogénalkilgrupa, OR?', NR*'R?' vai OC(O)R®' un

katra R?', R”', R°" un R ir neatkarigi H vai C, alkilgrupa, turklat
minéta C, alkilgrupa ir eventuali aizvietota ar aizvietotaju, neatkarigi
izvéletu no C, ,alkoksigrupas un hidroksilgrupas,

vai jebkuras R°' un R kopa ar N atomu, pie kura tas ir sais-
titas, veido 4-, 5-, 6- vai 7-loceklu heterocikloalkilgrupu, eventuali
aizvietotu ar 1, 2, 3 vai 4 aizvietotajiem, neatkarigi izvélétiem no
halogéna atoma, vai

d) katra R® ir neatkarigi halogéna atoms vai C, shalogénalkilgrupa,
vai

e) katra R® ir neatkarigi fluora atoms vai trifluormetilgrupa.

11. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 4. pretenzijai
un no 9. un 10. pretenzijas ar:

a) formulu (I1):
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A\(O
N

N
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u

vai ta farmaceitiski pienemams sals, vai
b) formulu (I1):

A
HN ‘.(O
N

vai ta farmaceitiski pienemams sals.

12. Savienojums saskana ar 1. vai 2. pretenziju vai ta farma-
ceitiski pienemams sals, turklat:

a) X ir N vai CR?

Y ir N vai CR?;

katra R" ir neatkarigi C, ,alkilgrupa vai

divas R' grupas veido 2 oglekla atomu tiltinu;

R? ir H, halogéna atoms vai ciangrupa;

R3 ir H;

Z ir ciangrupa;

L ir C(=0)NH, C(=0), §(=0),,

e

b

CH,, C(=0)CH, vai

A ir C, alkilgrupa, fenilgrupa, naftilgredzens, monocikliska
C, ,cikloalkilgrupa, bicikliska C, , cikloalkilgrupa, monocikliska
C, ,,heterocikloalkilgrupa, bicikliska C, , heterocikloalkilgrupa, mono-
cikliska C, , heteroarilgrupa vai bicikliska C, , heteroarilgrupa, kuras
katra ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam
R® grupam;

katra R® ir neatkarigi halogéna atoms, ciangrupa, C, .alkilgrupa,
C, calkenilgrupa, C,_alkinilgrupa, C, halogénalkilgrupa, C,,ciklo-
alkilgrupa, C,,cikloalkilC, ,alkilgrupa, C, heterocikloalkilgrupa,
C, ,heterocikloalkilC, ,alkilgrupa, C,,arilgrupa, C,,arilC, .alkil-
grupa, C,  heteroarilgrupa, C, , heteroarilC, .alkilgrupa, OR?, SR®,
C(O)R®, C(O)NR°R?, C(O)OR?, OC(O)R®, OC(O)NR°R?, NR°R¢,
NR°C(O)R®, NR°C(O)OR?, NR°C(O)NR°R?, NR°S(O)R®, NR°S(0),R®,
NR°S(0),NR°R?, S(O)R?, S(O)NR°RY, $(0),R® vai §(O),NR°R", turklat
C,calkilgrupa, C,alkenilgrupa, C, alkinilgrupa, C, halogénalkil-
grupa, C,cikloalkilgrupa, C,,cikloalkilC, .alkilgrupa, C,, hetero-
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cikloalkilgrupa, C, , heterocikloalkilC, ,alkilgrupa, C arilgrupa,
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CgparilC, alkilgrupa, C, , heteroarilgrupa un C, , heteroarilC, ,alkil-
grupa katra ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi
izvéletam R® grupam, un

nir 0, 1 vai 2; vai

b) X ir N vai CR?

Y ir N vai CR?;

katra R' ir neatkarigi C, ,alkilgrupa vai

divas R' grupas veido 2 oglekla atomu tiltinu;

R? ir H, halogéna atoms vai ciangrupa;

R® ir H;

Z ir ciangrupa;

L ir C(=O)NH, C(=0), §(=0),, CH,, C(=0O)CH, vai

¢t

7

A ir C, .alkilgrupa, fenilgrupa, naftilgredzens, monocikliska
C, . cikloalkilgrupa, bicikliska C, . cikloalkilgrupa, monocikliska
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C,  heterocikloalkilgrupa, bicikliska C, , heterocikloalkilgrupa, mono-
cikliska C, , heteroarilgrupa vai bicikliska C, , heteroarilgrupa, kuras

katra ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam
R® grupam;

katra R® ir neatkarigi halogéna atoms, ciangrupa, C, .alkilgrupa,
C,chalogénalkilgrupa, C,,cikloalkilgrupa, C,, heterocikloalkil-
grupa, C,,.arilgrupa, C,,arilC, alkilgrupa, C,, heteroarilgrupa,
OR?, SR?, C(O)R®, C(O)NR°R?, C(O)OR?, OC(O)R®, OC(O)NR°R¢,
NR°R?, NR°C(O)R®, NR°C(O)OR?, NR°C(O)NR°R?, NR°S(O),R®,
NR°S(0),NR°R?, S(O),R® vai S(O),NR°R?, turklat C, .alkilgrupa,
C, ;halogénalkilgrupa, C, , cikloalkilgrupa, C, , heterocikloalkilgrupa,
Cgparilgrupa, C,_arilC, alkilgrupa un C, . heteroarilgrupa katra ir
eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam R® gru-
pam, un

nir 0, 1 vai 2; vai

c) X ir N vai CR?

Y ir N vai CRS;

katra R' ir neatkarigi C, ,alkilgrupa vai

divas R' grupas veido 2 oglekla atomu tiltinu;

R? ir H, halogéna atoms vai ciangrupa;

R® ir H;

Z ir ciangrupa;

L ir C(=O)NH, C(=0), §(=0),, CH,, C(=O)CH, vai

¢

’

A ir fenilgrupa, naftilgredzens, monocikliska C, , cikloalkilgrupa,
bicikliska C, , cikloalkilgrupa, monocikliska C, , heterocikloalkilgrupa,
bicikliska C, , heterocikloalkilgrupa, monocikliska C, , heteroarilgrupa
vai bicikliska C, , heteroarilgrupa, kuras katra ir eventuali aizvietota
ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam R® grupam;

katra R® ir neatkarigi halogéna atoms, ciangrupa, C, alkilgrupa,
C,shalogénalkilgrupa, C,cikloalkilgrupa, C,, heterocikloalkil-
grupa, C,,qarilgrupa, C,,arilC, alkilgrupa, C,, heteroarilgrupa,
OR?, SR?, C(O)R®, C(O)NR°RY, C(O)OR?, OC(O)R®, OC(O)NR°R¢,
NR°R?, NR°C(O)R®, NR°C(O)OR?, NR°C(O)NR°R?, NR°S(O),R®,
NR°S(0),NR°R?, S(O),R® vai S(O),NR°R?, turklat C, .alkilgrupa,
C, shalogénalkilgrupa, C, , cikloalkilgrupa, C, , heterocikloalkilgrupa,
Cgparilgrupa, C,_arilC, alkilgrupa un C, heteroarilgrupa katra ir
eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam R® gru-
pam, un

nir 0, 1 vai 2; vai

d) X ir N vai CR?

Y ir N vai CR3;

katra R" ir neatkarigi C, ,alkilgrupa vai

divas R' grupas veido 2 oglekla atomu ftiltinu;

R? ir H, halogéna atoms vai ciangrupa;

R® ir H;

Z ir ciangrupa;

L ir C(=O)NH, C(=0), S(=0),, CH,, C(=0)CH, vai
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A ir C, .alkilgrupa, fenilgrupa, naftilgredzens, monocikliska
C, ,cikloalkilgrupa, bicikliska C, , cikloalkilgrupa, monocikliska
C, ,,heterocikloalkilgrupa, bicikliska C, , heterocikloalkilgrupa, mono-
cikliska C, , heteroarilgrupa vai bicikliska C, , heteroarilgrupa, kuras
katra ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam
R® grupam;

katra R® ir neatkarigi halogéna atoms, ciangrupa, C, alkilgrupa,
C, ;halogénalkilgrupa, C ,.arilgrupa, C,  heteroarilgrupa, OR?,
SR#, C(O)ORe#, NR°R?, NR°C(O)R®, turklat minéta C, .alkilgrupa,
C, ;halogénalkilgrupa, C,,.arilgrupa un C,  heteroarilgrupa katra
ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam
R® grupam,
un

nir 0, 1 vai 2; vai

e) X ir N vai CR?%

Y ir N vai CR?;

katra R" ir neatkarigi C, ,alkilgrupa vai

divas R' grupas veido 2 oglekla atomu ftiltinu;

R? ir H, halogéna atoms vai ciangrupa;

R® ir H;

Z ir ciangrupa;

L ir C(=O)NH, C(=0), §(=0),, CH,, C(=0)CH, vai
O

%

i

Wy

A ir fenilgrupa, naftilgredzens, monocikliska C,, cikloalkilgrupa,
bicikliska C, , cikloalkilgrupa, monocikliska C, , heterocikloalkilgrupa,
bicikliska C, , heterocikloalkilgrupa, monocikliska C, , heteroarilgrupa
vai bicikliska C, , heteroarilgrupa, kuras katra ir eventuali aizvietota
ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam R® grupam;

katra R® ir neatkarigi halogéna atoms, ciangrupa, C, alkilgrupa,
C, ;halogénalkilgrupa, C,, arilgrupa, C, heteroarilgrupa, OR?,
SR#, C(O)ORe#, NR°R?, NR°C(O)R®, turklat minéta C, .alkilgrupa,
C, ;halogénalkilgrupa, C,,.arilgrupa un C,  heteroarilgrupa katra
ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam
R® grupam,
un

nir 0, 1 vai 2; vai

f) X'ir N vai CR%

Y ir N vai CR?;

katra R' ir neatkarigi metilgrupa vai

divas R' grupas veido 2 oglekla atomu ftiltinu;

R? ir H, halogéna atoms vai ciangrupa;

R® ir H;

Z ir ciangrupa;

L ir C(=O)NH, C(=0), S(=0),, CH,, C(=0)CH, vai

0

5t

L)

3-10

A ir metilgrupa, etilgrupa, izopropilgrupa, fenilgrupa, naftalén-
gredzens, piridingredzens, pirimidingredzens, tioféngredzens,
pirazingredzens, oksazolgredzens, izoksazolgredzens, imid-
azolgredzens, tiazolgredzens, furangredzens, pirazolgredzens,
hinolingredzens, benztioféngredzens, benztiazolgredzens, benz-
imidazolgredzens, benzfurangredzens, ciklopropilgrupa, ciklo-
pentilgrupa, cikloheksilgrupa, cikloheptilgrupa, indéngredzens,
tetrahidronaftalingredzens, dihidro-1,4-benzdioksoksingredzens vai
piperidingredzens, kuri katrs ir eventuali aizvietoti ar 1, 2, 3, 4,
5 vai 6 neatkarigi izvélétam R® grupam, ka to atlauj vértiba;

katra R?® ir neatkarigi hlora atoms, fluora atoms, broma atoms,
ciangrupa, metilgrupa, etilgrupa, trifluormetilgrupa, hidroksil-
grupa, metoksigrupa, trifluormetoksigrupa, difluormetoksigrupa,
fenoksigrupa, dimetilaminogrupa, t-butilkarbonilaminogrupa,
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metoksikarbonilgrupa, metiltiogrupa, fenilgrupa, piridingredzens,
tiazolgredzens, hinolingredzens, izohinolingredzens, imidazo[1,2-
a]pirimidingredzens, benzoksazolgredzens vai oksadiazolgredzens,
turklat minéta fenilgrupa, piridingredzens, tiazolgredzens, hinolin-
gredzens, izohinolingredzens, imidazo[1,2-a]pirimidingredzens,
benzoksazolgredzens un oksadiazolgredzens katrs ir eventuali
aizvietots ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam R® grupam, un

nir 0, 1 vai 2; vai

g) X ir N vai CR?

Y ir N vai CR?;

katra R' ir neatkarigi metilgrupa vai

divas R' grupas veido 2 oglekla atomu tiltinu;

R? ir H, halogéna atoms vai ciangrupa;

R® ir H;

Z ir ciangrupa;

L ir C(=O)NH, C(=0), S(=0),, CH,, C(=0)CH, vai

O

e

A ir fenilgrupa, naftaléngredzens, piridingredzens, pirimidin-
gredzens, tioféngredzens, pirazingredzens, oksazolgredzens,
izoksazolgredzens, imidazolgredzens, tiazolgredzens, furan-
gredzens, pirazolgredzens, hinolingredzens, benztioféngredzens,
benztiazolgredzens, benzimidazolgredzens, benzfurangredzens,
ciklopropilgrupa, ciklopentilgrupa, cikloheksilgrupa, cikloheptilgrupa,
indéngredzens, tetrahidronaftaléengredzens, dihidro-1,4-benz-
dioksoksingredzens vai piperidingredzens, kuri katrs ir eventuali
aizvietots ar 1, 2, 3, 4, 5 vai 6 neatkarigi izvélétam R® grupam;

katra R® ir neatkarigi hlora atoms, fluora atoms, broma atoms,
ciangrupa, metilgrupa, etilgrupa, trifluormetilgrupa, hidroksil-
grupa, metoksigrupa, trifluormetoksigrupa, difluormetoksigrupa,
fenoksigrupa, dimetilaminogrupa, t-butilkarbonilaminogrupa,
metoksikarbonilgrupa, metiltiogrupa, fenilgrupa, piridingredzens,
tiazolgredzens, hinolingredzens, izohinolingredzens, imidazo[1,2-
a]pirimidingredzens, benzoksazolgredzens vai oksadiazolgredzens,
turklat minéta fenilgrupa, piridingredzens, tiazolgredzens, hinolin-
gredzens, izohinolingredzens, imidazo[1,2-a]pirimidingredzens,
benzoksazolgredzens un oksadiazolgredzens katrs ir eventuali
aizvietots ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam R® grupam, un

nir 0, 1 vai 2; vai

h) X ir N vai CR?

Y ir N vai CR?

katra R' ir neatkarigi C, ,alkilgrupa vai

divas R' grupas veido 2 oglekla atomu tiltinu;

R? ir H, halogéna atoms vai ciangrupa;

R® ir H;

Z ir ciangrupa;

L ir S(=0),;

Air C, alkilgrupa un

nir 0, 1 vai 2; vai

i) Xir N vai CH;

Y ir N;

Z ir ciangrupa;

L ir C(=0) vai C(=O)NH;

A'ir fenilgrupa vai piridingredzens, kuri katrs ir eventuali aizvietots
ar 1, 2, 3 vai 4 neatkarigi izvélétdam R5 grupam;

katra R® ir neatkarigi halogéna atoms vai C, shalogénalkilgrupa
un n ir 0; vai

j) X'ir N vai CH;

Y ir N;

Z ir ciangrupa;

L ir C(=0) vai C(=O)NH;

A ir fenilgrupa vai piridin-4-ilgrupa, kuras katra ir eventuali aiz-
vietota ar 1 vai 2 neatkarigi izvélétam R® grupam;

katra R® ir neatkarigi fluora atoms vai trifluormetilgrupa un n ir
0; vai

k) X ir N vai CR?

Y ir N vai CR?

katra R" ir neatkarigi C, alkilgrupa, hidroksilgrupa, C, ,alkoksi-
grupa vai fluora atoms; divas R' grupas kopa veido 2 vai 3 oglekla
atomu tiltinu vai tiltinu ar formulu -CH,-O-CH,-;
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R? ir H, halogéna atoms vai ciangrupa;

R3 ir H;

Z ir ciangrupa;

L ir C(=O)NH, C(=0), §(=0),, CH,, C(=0)CH,,

O

W N

C(=0)0 vai C(=0)OCH,;
A ir C, .alkilgrupa, fenilgrupa, naftilgredzens, monocikliska
C, ,.Cikloalkilgrupa, bicikliska C, , cikloalkilgrupa, monocikliska
C,  heterocikloalkilgrupa, bicikliska C, , heterocikloalkilgrupa, mono-
cikliska C, , heteroarilgrupa vai bicikliska C, , heteroarilgrupa, kuras
katra ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam
R5 grupam;

katra R® ir neatkarigi halogéna atoms, ciangrupa, C, .alkilgrupa,
C,chalogénalkilgrupa, C,.arilgrupa, C,  heteroarilgrupa, OR?,
SR?, C(O)OR?, NR°R?, NR°C(O)R®, turklat minétas C, .alkilgrupa,
C, shalogénalkilgrupa, C,arilgrupa un C,  heteroarilgrupa katra
ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam
R® grupam;

nir0, 1 vai 2;

katra R?, R°, R°un R? ir neatkarigi H, C, .alkilgrupa, C, jhalogén-
alkilgrupa vai C , arilgrupa, turklat minéta C, alkilgrupa un C , aril-
grupa ir eventuali aizvietota ar 1, 2, 3, 4 vai 5 neatkarigi izvélétam
R¢ grupam;

katra R® ir neatkarigi halogéna atoms, ciangrupa, C, alkilgrupa,
C, shalogénalkilgrupa, OR?®', NR*'R?' vai OC(O)R®' un

katra R?', R”', R° un R ir neatkarigi H vai C, ,alkilgrupa, turklat
minéta C, .alkilgrupa ir eventuali aizvietota ar aizvietotaju, neatkarigi
izvélétu no C, ,alkoksigrupas un hidroksilgrupas;

vai jebkuras R°' un R kopa ar N atomu, pie kura tas ir sais-
titas, veido 4-, 5-, 6- vai 7-loceklu heterocikloalkilgrupu, eventuali
aizvietotu ar 1, 2, 3 vai 4 aizvietotajiem, neatkarigi izvélétiem no
halogéna atoma.

13. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, turklat:

a) savienojums ir izvéléts no:
{1-{1-[3-fluor-2-(trifluormetil )izonikotinoil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-fluor-4-hinolin-6-ilbenzoail)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3,5-difluorbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-[1-(3,4,5-trifluor-
benzoil)piperidin-4-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-fluor-4-metoksibenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-fluor-4-hidroksibenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[2-fluor-3-(trifluormetil)benzoil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(cikloheksilkarbonil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-(1-benzoilpiperidin-4-il)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-
pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
2-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonillbenznitrila;
3-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonillbenznitrila;
4-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonillbenznitrila;
{1-{1-[(6-hlorpiridin-2-il)karbonil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(pirazin-2-ilkarbonil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-l}acetonitrila;
{3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-[1-(3-tienil-
karbonil)piperidin-4-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(1,3-0ksazol-2-ilkarbonil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-(1-{[2-metil-5-(trifluormetil}-1,3-oksazol-4-illkarbonil}piperidin-4-il)-
3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}aceto-
nitrila;

3-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]-5-fluorbenznitrila;
{1-[1-(3-hlorbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-brombenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
(3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-{1-[3-(trifluor-
metoksi)benzoil]piperidin-4-il}azetidin-3-il)acetonitrila;
(3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-{1-[3-(trifluor-
metil)benzoil]piperidin-4-il}azetidin-3-il)acetonitrila;
{1-{1-[3-fluor-5-(trifluormetil)benzoil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3,5-dihlorbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-fluorbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(4-fluor-3-metoksibenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2-fluor-5-metoksibenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-hlor-5-fluorbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimid-
in-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-brom-5-fluorbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(2,5-dihlor-3-tienil)karbonil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-metoksibenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-[1-(2,4,5-trifluor-
3-metoksibenzoil)piperidin-4-il]Jazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3,5-dimetoksibenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-hlor-4-fluorbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimid-
in-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3,4-difluorbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-fluor-5-metoksibenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2-hlor-6-metoksiizonikotinoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(5-fluor-2-metoksibenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2-fluor-6-metoksibenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(4-fluor-2-metoksibenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2,3-difluorbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2,4-difluorbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il])-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2,5-difluorbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2,6-difluorbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[2-fluor-6-(trifluormetil)benzoil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-[1-(2,3,4-trifluor-
benzoil)piperidin-4-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-[1-(2,3,6-trifluor-
benzoil)piperidin-4-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-[1-(2,4,5-trifluor-
benzoil)piperidin-4-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-[1-(2,4,6-trifluor-
benzoil)piperidin-4-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3,5-dibrom-4-metoksibenzoil )piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
3-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]-6-(dimetilamino)-2-fluorbenz-
nitrila;
{1-{1-[3-fluor-4-(trifluormetil)benzoil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-(1-{[4-hlor-6-(trifluormetil)piridin-2-illkarbonil}piperidin-4-il)-3-[4-
(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]azetidin-3-il}aceto-
nitrila;
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{3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-[1-(2,3,4,5-tetra-
fluorbenzoil)piperidin-4-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
5-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]-2-metoksibenznitrila;
{3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-[1-(2,3,5,6-tetra-
fluorbenzoil)piperidin-4-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
(3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-{1-[2-(trifluor-
metil)izonikotinoil]piperidin-4-il}azetidin-3-il)acetonitrila;
{1-[1-(4-fluor-3-hidroksibenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
5-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]-2-(dimetilamino)benznitrila;
{1-{1-[4-(dimetilamino)-2,3,5,6-tetrafluorbenzoillpiperidin-4-il}-3-[4-
(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)}-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3,5-difluorizonikotinoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[3-fluor-4-(metiltio)benzoil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(4-hlor-3-fluorbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimid-
in-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-fluor-4-metilbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2,5-dimetil-3-furoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
4-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]-2-fluorbenznitrila;
{1-[1-(2-fluorbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(4-fluorbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2-tienilkarbonil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[3-metoksi-5-(trifluormetil)-2-tienilkarbonil]piperidin-4-il}-3-[4-
(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-1-[3-hidroksi-5-(trifluormetil)-2-tienilkarbonil]piperidin-4-il}-3-[4-
(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(4-metoksi-3-tienil)karbonil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(5-metil-3-tienil)karbonil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(5-hlor-4-metoksi-3-tienil)karbonil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(2-brom-3-tienil)karbonil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(3-hlor-2-tienil)karbonil]piperidin-4-il}-3-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(5-hlor-2-tienil)karbonil]piperidin-4-il}-3-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(3-metil-2-tienil)karbonil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(4-metil-2-tienil)karbonil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(5-metil-2-tienil)karbonil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(3-metoksi-2-tienil)karbonil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[2-fluor-4-(trifluormetil)benzoil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
4-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]-3,5-difluorbenznitrila;
{1-[1-(3-hlor-4-hidroksibenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
[3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-(1-{[2-(trifluor-
metil)pirimidin-4-illkarbonil}piperidin-4-il)azetidin-3-ilJacetonitrila;
[3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-(1-{[6-(trifluor-
metil)pirazin-2-illkarbonil}piperidin-4-il)azetidin-3-ilJacetonitrila;
{1-[1-(1-naftoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-
pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-[1-(hinolin-3-il-
karbonil)piperidin-4-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-[1-(hinolin-6-il-
karbonil)piperidin-4-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(1-benztien-2-ilkarbonil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
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{1-{1-[(3-hlor-6-fluor-1-benztien-2-il)karbonillpiperidin-4-il}-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(3-hlor-4-fluor-1-benztien-2-il)karbonillpiperidin-4-il}-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
[3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-(1-{[4-(trifluor-
metil)-1-benztien-2-illkarbonil}piperidin-4-il)azetidin-3-ilJacetonitrila;
[3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-(1-{[6-(trifluor-
metil)-1-benztien-2-illkarbonil}piperidin-4-il)azetidin-3-ilJacetonitrila;
[3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-(1-{[7-(trifluor-
metil)-1-benztien-2-illkarbonil}piperidin-4-il)azetidin-3-ilJacetonitrila;
{1-[1-(1-benztien-3-ilkarbonil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]piri-
midin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-[1-(1,2,3,4-
tetrahidronaftalen-2-ilkarbonil)piperidin-4-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
[3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-(1-{[4-(trifluor-
metil)cikloheksillkarbonil}piperidin-4-il)azetidin-3-ilJacetonitrila;
{1-[1-(2,3-dihidro-1H-inden-2-ilkarbonil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(4,4-difluorcikloheksil)karbonil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(ciklopentilkarbonil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(cikloheptilkarbonil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(3-metoksicikloheksil)karbonil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(4-fenilcikloheksil)karbonil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-(1-{[4-(4-hlorfenil)cikloheksillkarbonil}piperidin-4-il)-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
6-{4-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]piperidin-1-il}nikotinonitrila;
{1-(1-{[[1-(5-hlor-3-fluorpiridin-2-il)piperidin-4-illkarbonil}piperidin-
4-il)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-
3-il}acetonitrila;
2-{4-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]piperidin-1-il}-6-metilnikotino-
nitrila;
{1-[1-(fenilacetil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il}-1H-
pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(1-fenilciklopropil)karbonil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-(1-{[1-(4-hlorfenil)ciklopropillkarbonil}piperidin-4-il)-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(2,6-dihlorfenil)acetil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(mezitilacetil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(difenil-4-ilkarbonil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-fluor-4-izohinolin-6-ilbenzoil )piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2,6-difluor-4-piridin-3-ilbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-fluor-4-piridin-4-ilbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
4'-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]-2'-fluordifenil-4-karbonitrila;
4'-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]-2',3-difluordifenil-4-karbonitrila;
{1-[1-(2-fluor-4-piridin-3-ilbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[4-fluor-3-(1,3-tiazol-2-il)benzoillpiperidin-4-il}-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[3-fluor-4-(1,3-tiazol-2-il)benzoillpiperidin-4-il}-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-fluor-4-piridin-3-ilbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
4'-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]-2'-fluordifenil-2-karbonitrila;
4'-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]-2'-fluordifenil-3-karbonitrila;
4'-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonilldifenil-4-karbonitrila;
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(3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-{1-[(2,3",4"-tri-
fluordifenil-4-il)karbonil]piperidin-4-il}azetidin-3-il)acetonitrila;
4'-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]-2',5-difluordifenil-3-karbonitrila;
{1-[1-(3-fluor-4-hinolin-5-ilbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-fluor-4-izohinolin-5-ilbenzoil )piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-fluor-4-izohinolin-8-ilbenzoil )piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-fluor-4-hinolin-8-ilbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-fluor-4-izohinolin-7-ilbenzoil )piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-fluor-4-hinolin-7-ilbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-fluor-4-imidazo[1,2-a]piridin-6-ilbenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-
(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[4-(1,3-benzoksazol-2-il)benzoil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[4-(1,3-benzoksazol-2-il)-3-fluorbenzoillpiperidin-4-il}-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
3-[(3-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-8-azabiciklo[3.2.1]okt-8-il)karbonil]-5-fluorbenznitrila;
{1-[8-(3,4-difluorbenzoil)-8-azabiciklo[3.2.1]okt-3-il]-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
4-[(3-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-8-azabiciklo[3.2.1]okt-8-il)karbonil]-2-fluorbenznitrila;
{1-[8-(4-hlor-3-fluorbenzoil)-8-azabiciklo[3.2.1]okt-3-il]-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{8-[3-fluor-2-(trifluormetil)izonikotinoil]-8-azabiciklo[3.2.1]okt-
3-il{-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]azetidin-
3-il}acetonitrila;
[3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-(8-{[6-(tri-
fluormetil)piridin-3-illkarbonil}-8-azabiciklo[3.2.1]okt-3-il)azetidin-
3-ilJacetonitrila;
(3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-{8-[2-
(trifluormetil)izonikotinoil]-8-azabiciklo[3.2.1]okt-3-il}azetidin-
3-il)acetonitrila;
{1-[8-(ciklopentilkarbonil)-8-azabiciklo[3.2.1]okt-3-il]-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-[8-(tetrahidro-
2H-piran-4-ilkarbonil)-8-azabiciklo[3.2.1]okt-3-il]Jazetidin-3-il}aceto-
nitrila;
{1-[8-(cikloheksilkarbonil)-8-azabiciklo[3.2.1]okt-3-il]-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{8-[(4,4-difluorcikloheksil)karbonil]-8-azabiciklo[3.2.1]okt-3-il}-3-[4-
(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-fluorbenzoil)-2-metilpiperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-fluorbenzoil)-2-metilpiperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-1-[(4,4-difluorcikloheksil)karbonil]-2-metilpiperidin-4-il}-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-fluorbenzoil)-4-metilpiperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(cikloheksilkarbonil)-4-metilpiperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-[4-fluor-2-(trifluormetil )fenil]piperidin-1-karboks-
amida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-il]lazetidin-1-il}-N-[3-(trifluormetil )piridin-4-il]piperidin-1-karboks-
amida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(2,6-difluorfenil)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}-N-[2-(trifluormetil )fenil]piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-[2-(trifluormetoksi)fenil]piperidin-1-karboksamida;
N-(4-brom-3-tienil)-4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(2,6-dihlorfenil)piperidin-1-karboksamida;

N-(2-hlor-6-metilfenil)-4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimi-
din-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksamida;
N-(2-hlor-4-fluorfenil)-4-{3-(cianometil )-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksamida;
N-(2-hlorfenil)-4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-[2-(difluormetoksi)fenil]piperidin-1-karboks-
amida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-il]lazetidin-1-il}-N-[4-(trifluormetil )piridin-3-il]piperidin-1-karboks-
amida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}-N-[3-(trifluormetil )fenil]piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-[4-(trifluormetil )fenil]piperidin-1-karboksamida;
N-(5-hlor-2-metilfenil)-4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimi-
din-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(2-fluorfenil)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-[2-fluor-3-(trifluormetil )fenil]piperidin-1-karboks-
amida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}-N-(2,4-difluorfenil)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}-N-(2,3,4-trifluorfenil)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}-N-(2,3,5-trifluorfenil)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(2,5-difluorfenil)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(3,5-difluorfenil)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(3,4-difluorfenil)piperidin-1-karboksamida;
N-(3-hlor-2-fluorfenil)-4-{3-(cianometil )-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksamida;
N-(4-hlor-2-fluorfenil)-4-{3-(cianometil )-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-3-tienilpiperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(2-metoksifenil)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(3-metoksifenil)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-[4-(trifluormetoksi)fenil]piperidin-1-karboksamida;
N-(3-hlorfenil)-4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksamida;
N-(4-hlorfenil)-4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}-N-(2-metilfenil)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}-N-(2,5-dimetoksifenil)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}-N-(4-fluor-2-metilfenil)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-il]azetidin-1-il}-N-[6-(trifluormetil )piridin-2-il]piperidin-1-karboks-
amida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}-N-(2,6-dimetilpiridin-3-il)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-1,3-tiazol-2-ilpiperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}-N-(4-metil-1,3-tiazol-2-il)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-il]lazetidin-1-il}-N-(4,5-dimetil-1,3-tiazol-2-il)piperidin-1-karboks-
amida;
N-1,3-benztiazol-2-il-4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(1-metil-1H-benzimidazol-2-il)piperidin-1-karboks-
amida;
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N-[4-(4-hlorfenil)-1,3-tiazol-2-il]-4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-
karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(1-etil-1H-pirazol-5-il)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(1,3-dimetil-1H-pirazol-5-il)piperidin-1-karboks-
amida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(2-metilpiridin-3-il)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}-N-(6-fluor-2-metilpiridin-3-il)piperidin-1-karboks-
amida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-
illazetidin-1-il}-N-(2-fluor-6-metilpiridin-3-il)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-il]lazetidin-1-il}-N-[3-(trifluormetil )piridin-2-il]piperidin-1-karboks-
amida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(3-fluorpiridin-2-il)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(3,5-difluorpiridin-2-il)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(2-metoksipiridin-3-il)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-[2-metil-6-(trifluormetil )piridin-3-il]piperidin-1-
karboksamida;

metil 2-{[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-
pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonilJamino}benzoata;

metil 2-{[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-
pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonilJamino}-5-fluorbenzoata;
metil 4-{[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-
pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonilJamino}-3-fluorbenzoata;
3-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)metil]-6-(dimetilamino)-2-fluorbenz-
nitrila;
{1-[1-(3,5-dihlorbenzil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-1-[2-hlor-5-(trifluormetil)benzil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[2-fluor-3-(trifluormetil)benzil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[2-fluor-6-(trifluormetil)benzil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(2-hlorhinolin-3-il)metil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3,5-difluorbenzil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[2-fluor-4-(trifluormetil)benzil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2,4-difluorbenzil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2-fluor-6-metoksibenzil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2,3-dihlorbenzil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
5-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}piperidin-1-il)metil]-2-fluorbenznitrila;
{1-{1-[4-(1,2,3-0ksadiazol-4-il)benzil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
2-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}piperidin-1-il)metil]benznitrila;
3-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}piperidin-1-il)metillbenznitrila;
6-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)metil]-2-metoksinikotinonitrila;
{1-{1-[(2,6-dibrompiridin-4-il)metil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(2-brompiridin-4-il)metil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2-hlor-6-fluorbenzil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimid-
in-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-hlor-2,6-difluorbenzil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
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4-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}piperidin-1-il)metil]-2-fluorbenznitrila;
{1-{1-[(5-metil-3-fenilizoksazol-4-il)metil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-(1-{[3-fluor-2-(trifluormetil)piridin-4-iljmetil}piperidin-4-il)-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(1-benzfuran-2-ilmetil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-fenoksibenzil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2,3-dihidro-1,4-benzdioksin-6-ilmetil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
N-{4-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pir-
azol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)metil]piridin-2-il}-2,2-dimetilpropan-
amida;
{1-{1-[3-hlor-2-fluor-6-(trifluormetil)benzillpiperidin-4-il}-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(3,5-dihlorpiridin-4-il)metil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(2-hlor-6-metoksihinolin-3-il)metil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2-hlor-3,4-dimetoksibenzil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
3-[(3-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-8-azabiciklo[3.2.1]okt-8-il)metil]-6-(dimetilamino)-
2-fluorbenznitrila;
{1-[8-(2-hlor-3,6-difluorbenzil)-8-azabiciklo[3.2.1]okt-3-il]-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
3-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}-2-metilpiperidin-1-il)metil]-6-(dimetilamino)-2-fluor-
benznitrila;
3-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}-2-metilpiperidin-1-il)metil]-6-(dimetilamino)-2-fluor-
benznitrila;
{1-[1-(2-hlor-6-fluorbenzil)-2-metilpiperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2-hlor-6-fluorbenzil)-2-metilpiperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(1-metil-1H-pirazol-5-il)sulfonil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
2-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}piperidin-1-il)sulfonil]benznitrila;
3-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)sulfonil]benznitrila;
4-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}piperidin-1-il)sulfonil]benznitrila;
5-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)sulfonil]-2-(dimetilamino)benznitrila;
{1-{1-[(1-metil-1H-pirazol-3-il)sulfonil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(cikloheksilsulfonil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(ciklopentilsulfonil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(metilsulfonil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(etilsulfonil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il}-1H-
pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(ciklopropilsulfonil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(izopropilsulfonil)piperidin-4-il]-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(1-metil-1H-imidazol-4-il)sulfonil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(1,2-dimetil-1H-imidazol-4-il)sulfonil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[(3,5-dimetilizoksazol-4-il)sulfonil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[3-fluor-2-(trifluormetil)izonikotinoil]piperidin-4-il}-3-[3-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
3-[(4-{3-(cianometil)-3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-
1-illazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonillbenznitrila;
3-[(4-{3-(cianometil)-3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]-5-fluorbenznitrila;
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4-[(4-{3-(cianometil)-3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-
1-illazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]-3-fluorbenznitrila;
4-[(4-{3-(cianometil)-3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]-3,5-difluorbenznitrila;
{1-{1-[5-fluor-2-(trifluormetil)benzoil]piperidin-4-il}-3-[3-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[3-fluor-4-(trifluormetil)benzoil]piperidin-4-il}-3-[3-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
(3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-1-il]-1-{1-[3-(trifluor-
metil)benzoil]piperidin-4-il}azetidin-3-il)acetonitrila;
{1-{1-[2-fluor-5-(trifluormetoksi)benzoil]piperidin-4-il}-3-[3-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-1-il]-1-[1-(2,3,6-trifluor-
benzoil)piperidin-4-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-1-il]-1-[1-(2-tienilkarbon-
il)piperidin-4-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[2-fluor-4-(trifluormetil)benzoil]piperidin-4-il}-3-[3-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[2-fluor-5-(trifluormetil)benzoil]piperidin-4-il}-3-[3-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[3-fluor-5-(trifluormetil)benzoil]piperidin-4-il}-3-[3-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[4-fluor-3-(trifluormetil)benzoil]piperidin-4-il}-3-[3-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2,3-difluorbenzoil)piperidin-4-il]-3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3,4-difluorbenzoil)piperidin-4-il]-3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2,5-difluorbenzoil)piperidin-4-il]-3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2,6-difluorbenzoil)piperidin-4-il]-3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-1-il]-1-[1-(2,3,4-trifluor-
benzoil)piperidin-4-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[2-fluor-3-(trifluormetoksi)benzoil]piperidin-4-il}-3-[3-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[4-hidroksi-3-(trifluormetil)benzoil]piperidin-4-il}-3-[3-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
4-{3-(cianometil)-3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-[4-fluor-2-(trifluormetil )fenil]piperidin-1-karboks-
amida;
4-{3-(cianometil)-3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(2-metoksipiridin-3-il)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-[2-metil-6-(trifluormetil )piridin-3-il]piperidin-1-
karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(2,4-difluorfenil)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(2-cianofenil)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(2-metoksifenil)piperidin-1-karboksamida;
N-(2-hlor-4-fluorfenil)-4-{3-(cianometil)-3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-
1-il]lazetidin-1-il}-N-[3-(trifluormetil )piridin-2-il]piperidin-1-karboks-
amida;
4-{3-(cianometil)-3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-
1-il]lazetidin-1-il}-N-[4-(trifluormetil )piridin-3-il]piperidin-1-karboks-
amida;
4-{3-(cianometil)-3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(3-fluorpiridin-2-il)piperidin-1-karboksamida;
N-(4-hlor-2-cianofenil)-4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimid-
in-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksamida;
{1-{1-[3-fluor-2-(trifluormetil)izonikotinoil]piperidin-4-il}-3-[4-(1H-
pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
4-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]-3-fluorbenznitrila;
{1-[1-(3-fluor-4-hidroksibenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(1H-pirolo[2,3-
b]piridin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2-fluor-4-hidroksibenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(1H-pirolo[2,3-
b]piridin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[5-hlor-2-(trifluormetil)izonikotinoil]piperidin-4-il}-3-[4-(1H-
pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;

[3-[4-(1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-(1{[2-(trifluor-
metil)pirimidin-4-illkarbonil}piperidin-4-il)azetidin-3-ilJacetonitrila;
[3-[4-(1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-(1{[6-(trifluor-
metil)pirazin-2-illkarbonil}piperidin-4-il)azetidin-3-ilJacetonitrila;
[3-[4-(1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-(1{[5-(trifluor-
metil)pirazin-2-illkarbonil}piperidin-4-il)azetidin-3-ilJacetonitrila;
{1-{{1-[(4,4-difluorcikloheksil)karbonil]piperidin-4-il}-3-[4-(1H-
pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-[4-fluor-2-(trifluormetil )fenil]piperidin-1-karboks-
amida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(2,4-difluorfenil)piperidin-1-karboksamida;
N-(2-hlor-4-fluorfenil)-4-{3-(cianometil)-3-[4-(1H-pirolo[2,3-b]piridin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-
1-illazetidin-1-il}-N-(2-metoksipiridin-3-il)piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-
1-il]lazetidin-1-il}-N-[3-(trifluormetil )piridin-4-il]piperidin-1-karboks-
amida;

4-{3-(cianometil)-3-[4-(1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il}-1H-pirazol- 1-il|azetid-
in-1-il}-N-[4-(trifluormetil )piridin-3-il]piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-(2-fluorfenil)piperidin-1-karboksamida;
N-(2-hlorfenil)-4-{3-(cianometil)-3-[4-(1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il}-1H-
pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksamida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-[4-ciano-2-(trifluormetil)fenil]piperidin-1-karboks-
amida;
N-(4-ciano-2-fluorfenil)-4-{3-(cianometil)-3-[4-(1H-pirolo[2,3-b]piridin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksamida;
N-(2-hlor-4-cianofenil)-4-{3-(cianometil)-3-[4-(1H-pirolo[2,3-b]piridin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksamida;
(3-[4-(5-fluor-1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-{1-[3-fluor-
2-(trifluormetil)izonikotinoil]piperidin-4-il}azetidin-3-il)acetonitrila;
5-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(5-fluor-1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pir-
azol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]izoftalonitrila;
3-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(5-fluor-1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pir-
azol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]-5-fluorbenznitrila;
4-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(5-fluor-1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pir-
azol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]-3-fluorbenznitrila;
5-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(5-fluor-1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pir-
azol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]-2-fluorbenznitrila;
{1-{1-[(5-fluorpiridin-2-il)karbonil]piperidin-4-il}-3-[4-(5-fluor-1H-
pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-fluorizonikotinoil)piperidin-4-il]-3-[4-(5-fluor-1H-pirolo[2,3-
b]piridin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3,5-difluorizonikotinoil)piperidin-4-il]-3-[4-(5-fluor-1H-pirolo[2,3-
b]piridin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(3-fluor-4-hidroksibenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(5-fluor-1H-
pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-[1-(2-fluor-4-hidroksibenzoil)piperidin-4-il]-3-[4-(5-fluor-1H-
pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
2-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(5-fluor-1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pir-
azol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]tereftalonitrila;
4-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(5-fluor-1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pir-
azol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]-2-fluorbenznitrila;
{1-{1-[5-hlor-2-(trifluormetil)izonikotinoil]piperidin-4-il}-3-[4-(5-
fluor-1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-1-il]Jazetidin-3-il}aceto-
nitrila;
{1-{1-[(4,4-difluorcikloheksil)karbonil]piperidin-4-il}-3-[4-(5-fluor-1H-
pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(5-fluor-1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)}-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-[4-fluor-2-(trifluormetil )fenil]piperidin-1-karboks-
amida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(5-fluor-1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)}-1H-pirazol-
1-il]lazetidin-1-il}-N-[3-(trifluormetil )piridin-2-il]piperidin-1-karboks-
amida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(5-fluor-1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)}-1H-pirazol-
1-il]lazetidin-1-il}-N-[4-(trifluormetil)piridin-3-il]piperidin-1-karboks-
amida;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(5-fluor-1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)}-1H-pirazol-
1-il]lazetidin-1-il}-N-[3-(trifluormetil)piridin-4-il]piperidin-1-karboks-
amida;
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4-[1-(3-(cianometil)-1-{1-[3-fluor-2-(trifluormetil )izonikotinoil]piperidin-
4-il}azetidin-3-il)-1H-pirazol-4-il]- 1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-karbonitrila;
4-{1-[1-[1-(3-ciano-5-fluorbenzoil)piperidin-4-il]-3-(cianometil)azetidin-
3-il]-1H-pirazol-4-il}-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-karbonitrila;
4-{1-[1-[1-(4-ciano-3-fluorbenzoil)piperidin-4-il]-3-(cianometil)azetidin-
3-il]-1H-pirazol-4-il}-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-karbonitrila;
4-(1-{3-(cianometil)-1-[1-(2,5-dibrombenzoil)piperidin-4-il]azetidin-
3-il}-1H-pirazol-4-il)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-karbonitrila;
4-(1-{3-(cianometil)-1-[1-(3,5-dibrombenzoil)piperidin-4-il]azetidin-
3-il}-1H-pirazol-4-il)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-karbonitrila;
2-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(5-ciano-1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-
pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonilJtereftalonitrila;
5-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(5-ciano-1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-
pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]izoftalonitrila;
4-{1-[1-[1-(4-ciano-2-fluorbenzoil)piperidin-4-il]-3-(cianometil)azetidin-
3-il]-1H-pirazol-4-il}-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-karbonitrila;
4-{1-[1-[1-(4-ciano-2,6-difluorbenzoil )piperidin-4-il]-3-(cianomet-
il)azetidin-3-il]-1H-pirazol-4-il}-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-karbonitrila;
4-{1-[1-{1-[5-hlor-2-(trifluormetil)izonikotinoil]piperidin-4-il}-3-(ciano-
metil)azetidin-3-il]-1H-pirazol-4-il}-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-karbo-
nitrila;
{1-{1-[5-hlor-2-(trifluormetil)izonikotinoil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[5-fluor-2-(trifluormetil)izonikotinoil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-
pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
[3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-(1-{[4-(trifluor-
metil)-1,3-tiazol-2-illkarbonil}piperidin-4-il)azetidin-3-ilJacetonitrila;
[3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-1-il]-1-(1-{[2-(trifluor-
metil)pirimidin-4-illkarbonil}piperidin-4-il)azetidin-3-ilJacetonitrila;
[3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-1-il]-1-(1-{[4-(trifluor-
metil)-1,3-tiazol-2-illkarbonil}piperidin-4-il)azetidin-3-ilJacetonitrila;
[3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirol-1-il]-1-(1-{[5-(trifluor-
metil)pirazin-2-illkarbonil}piperidin-4-il)azetidin-3-ilJacetonitrila;
{1-[1-(metilsulfonil)piperidin-4-il]-3-[3-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
[3-[4-(1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-(1-{[5-(trifluor-
metil)pirazin-2-illkarbonil}piperidin-4-il)azetidin-3-ilJacetonitrila;
[3-[4-(1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-(1-{[4-(trifluor-
metil)-1,3-tiazol-2-illkarbonil}piperidin-4-il)azetidin-3-ilJacetonitrila;
{1-[1-(metilsulfonil)piperidin-4-il]-3-[4-(1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il}-1H-
pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
[3-[4-(5-fluor-1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-(1-{[6-
(trifluormetil)pirazin-2-illkarbonil}piperidin-4-il)azetidin-3-ilJacetonitrila;
[3-[4-(5-fluor-1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-(1-{[2-(tri-
fluormetil)pirimidin-4-ilJkarbonil}piperidin-4-il)azetidin-3-ilJacetonitrila;
[3-[4-(5-fluor-1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1H-pirazol-1-il]-1-(1-{[5-
(trifluormetil)pirazin-2-illkarbonil}piperidin-4-il)azetidin-3-ilJacetonitrila;
{3-[4-(5-fluor-1H-pirolo[2,3-b]piridin-4-il)-1Hpirazol-1-il]-1-[1-(metil-
sulfonil)piperidin-4-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
4-[1-(3-(cianometil)-1-{1-[5-fluor-2-(trifluormetil )izonikotinoil]piperidin-
4-il}azetidin-3-il)-1H-pirazol-4-il]-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-karbonitrila
un
4-(1-{3-(cianometil)-1-[1-(metilsulfonil)piperidin-4-ilJazetidin-3-il}-1H-
pirazol-4-il)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-karbonitrila
vai jebkura iepriek§ minéta savienojuma farmaceitiski pienemama
sals; vai

b) savienojums ir izvéléts no:
cis-{1-{(3-metoksi-1-[3-fluor-2-(trifluormetil)izonikotinoil]piperidin-
4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-
3-il}acetonitrila;
{1-(cis-3-metoksi-1-{[2-(trifluormetil)pirimidin-4-ilJkarbonil}piperidin-
4-il)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-
3-il}acetonitrila;
{1-{cis-3-fluor-1-[3-fluor-2-(trifluormetil)izonikotinoil]piperidin-4-il}-
3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}aceto-
nitrila;
{1-(cis-3-fluor-1-{[2-(trifluormetil)pirimidin-4-illkarbonil}piperidin-4-il)-
3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}aceto-
nitrila;
{1-{1-[3-fluor-2-(trifluormetil)izonikotinoil]-4-deiteropiperidin-4-il}-3-[4-
(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-{1-[3-fluor-2-(trifluormetil)izonikotinoil]-3,3,4,5,5-pentadeitero-
piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
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{1-{7-[3-fluor-2-(trifluormetil)izonikotinoil]-3-oksa-7-azabi-
ciklo[3.3.1]non-9-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)- 1H-pirazol-
1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-(1-{[4-[(dimetilamino)metil]-6-(trifluormetil)piridin-2-illkarbo-
nil}piperidin-4-il)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}-N-izopropilpiperidin-1-karboksamida;
{1-1-[6-[(dimetilamino)metil]-3-fluor-2-(trifluormetil)izonikotino-
illpiperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
3-[(4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-il)karbonil]-5-[(dimetilamino)metil]benz-
nitrila;
{1-(1-{[6-[(dimetilamino)metil]-2-(trifluormetil)pirimidin-4-ilJkarbon-
il}piperidin-4-il)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-(1-{[6-[(metilamino)metil]-2-(trifluormetil)pirimidin-4-illkarbon-
il}piperidin-4-il)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-(1-{[6-(azetidin-1-ilmetil)-2-(trifluormetil)pirimidin-4-illkarbo-
nil}piperidin-4-il)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-(1-{[6-[(dietilamino)metil]-2-(trifluormetil)pirimidin-4-illkarbon-
il{piperidin-4-il)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-(1-{[6-{[etil(metil)amino]metil}-2-(trifluormetil)pirimidin-4-ilJkarbon-
il}piperidin-4-il)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-(1-{3-(difluormetil)-5-[(dimetilamino)metillbenzoil}piperidin-4-il)-
3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}aceto-
nitrila;

{1-(1-{[6-(pirolidin-1-ilmetil)-2-(trifluormetil)pirimidin-4-il] karbon-
il}piperidin-4-il)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-(1-{[6-{[(3S)-3-fluorpirolidin-1-iljmetil}-2-(trifluormetil)pirimidin-
4-illkarbonil}piperidin-4-il)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-
pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-(1-{[6-{[(3R)-3-fluorpirolidin-1-iljmetil}-2-(trifluormetil)pirimidin-
4-illkarbonil}piperidin-4-il)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-
pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-(1-{[6-[(3,3-difluorpirolidin-1-il)metil]-2-(trifluormetil)pirimidin-
4-illkarbonil}piperidin-4-il)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-
pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-(1-{[6-[(terc-butilamino)metil]-2-(trifluormetil )pirimidin-4-illkarbon-
il}piperidin-4-il)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-(1-{[6-(hidroksimetil)-2-(trifluormetil)pirimidin-4-ilJkarbonil}piperid-
in-4-il)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-
3-il}acetonitrila;
{1-(1-{[6-[(izopropilamino)metil]-2-(trifluormetil)pirimidin-4-ilkarbon-
il}piperidin-4-il)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-(1-{[6-[(etilamino)metil]-2-(trifluormetil)pirimidin-4-illkarbon-
il}piperidin-4-il)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-(1-{[6-{[(2-metoksietil)(metil)Jamino]metil}-2-(trifluormetil)pirimidin-
4-illkarbonil}piperidin-4-il)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-
pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;
{1-(1-{[6-{[(3-hidroksipropil)(metil)amino]metil}-2-(trifluormetil )pirimid-
in-4-illkarbonil}piperidin-4-il)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)}-1H-
pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila;

propil 4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksilata;

ciklobutilmetil 4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il{piperidin-1-karboksilata;

etil 4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksilata;

benzil 4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il}-1H-pirazol-
1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksilata;

izobutil 4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-
pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksilata;

ciklopropilmetil 4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksilata;
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(1-metilciklopropil)metil 4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-
d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karb-
oksilata;

2,4-difluorbenzil 4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksilata;
3,4-difluorbenzil 4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksilata;
3,5-difluorbenzil 4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksilata;
ciklopentilmetil 4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksilata un
cikloheksilmetil 4-{3-(cianometil)-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-1-il}piperidin-1-karboksilata

vai jebkura iepriek§ minéta savienojuma farmaceitiski pienemama
sals.

14. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir {1-{1-[3-fluor-
2-(trifluormetil)izonikotinoil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimid-
in-4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrils vai ta farmaceitiski
pienemams sals.

15. Sals saskana ar 1. pretenziju, kas ir {1-{1-[3-fluor-2-(tri-
fluormetil)izonikotinoil]piperidin-4-il}-3-[4-(7H-pirolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1H-pirazol-1-ilJazetidin-3-il}acetonitrila adipinskabes sals.

16. Sals saskana ar 15. pretenziju, kas ir raksturigs ar kuSanas
punktu apméram 178 °C.

17. Sals saskana ar 15. vai 16. pretenziju ar:

a) diferencialas skené&josas kalorimetrijas termogrammu, kas ir
raksturiga ar endotermisku maksimumu ar sdkuma temperataru
apméram 176 °C, vai

b) bdtiba tadu diferencialas sken&josas kalorimetrijas termogram-
mu, ka paradits Fig. 1.

18. Sals saskana ar jebkuru no 15. [idz 17. pretenzijai ar batiba
tadu termogravimetrijas analizes termogrammu, ka paradits Fig. 2.
19. Sals saskana ar jebkuru no 15. lidz 18. pretenzijai ar:

a) pulvera rentgendifrakcijas ainu, kas satur raksturigu maksi-
mumu, izteiktu 26 grados, pie apméram 10,4; vai

b) pulvera rentgendifrakcijas ainu, kas satur raksturigu maksi-
mumu, izteiktu 26 grados, pie apméram 6,9; vai

c) pulvera rentgendifrakcijas ainu, kas satur raksturigu maksi-
mumu, izteiktu 26 grados, pie apméram 21,0; vai

d) pulvera rentgendifrakcijas ainu, kas satur raksturigu maksi-
mumu, izteiktu 26 grados, pie apméram 23,3; vai

e) pulvera rentgendifrakcijas ainu, kas satur raksturigu maksi-
mumu, izteiktu 26 grados, pie apméram 6,9, 10,4, 21,0 un 23,3;
vai

f) badtiba tadu pulvera rentgendifrakcijas ainu, ka paradits Fig. 3.

20. Kompozicija, kas satur savienojumu vai sali saskana ar
jebkuru no 1. lldz 19. pretenzijai un farmaceitiski pienemamu neséju.

21. Savienojums vai sals saskana ar jebkuru no 1. ltdz 19. pre-
tenzijai lietoSanai JAK1 aktivitates moduléSanas metodé.

22. Savienojums vai sals lietoSanai saskana ar 21. pretenziju,
turklat minétais savienojums vai ta farmaceitiski pienemamais sals
ir selektivaks attieciba pret JAK1, neka pret JAK2.

23. Savienojums vai sals saskana ar jebkuru no 1. ltdz 19. pre-
tenzijai lietoSanai autoiminas slimibas, véza, mieloproliferativa
traucéjuma, iekaisuma slimibas, kaulu resorbcijas slimibas vai
organu transplantatu atgriSanas reakcijas arsté$ana pacientam,
kam tas nepiecieSams.

24. Savienojums vai sals lietoSanai saskana ar 23. pretenziju,
turklat:

a) minéta autoimina slimiba ir adas slimiba, multipla skleroze,
reimatoidais artrits, psoriatisks artrits, juvenilais artrits, 1. tipa
diabéts, vilkéde, iekaisiga zarnu slimiba, Krona slimiba, miasté-
nija (myasthenia gravis), imunglobulina nefropatija, miokardits vai
autoimiina vairogdziedzera saslim$ana, vai

b) minéta autoimina slimiba ir reimatoidais artrits, vai

c) minéta autoimdna slimiba ir adas slimiba, vai

d) minéta autoimdna slimiba ir adas slimiba, kas ir atopiskais
dermatits, psoridze, adas sensibilizacija, adas kairinajums, adas
izsitumi, kontaktdermatits vai alergiska kontaktsensibilizacija, vai

e) minétais vézis ir solids audzéjs, vai

f) minétais vézis ir prostatas vézis, nieru vézis, aknu vézis,
krats vézis, plausu vézis, vairogdziedzera vézis, Kaposi sarkoma,
Kaslmena slimiba vai aizkunga dziedzera vézis, vai

g) minétais vézis ir limfoma, leikoze vai multipla mieloma, vai

h) minétais mieloproliferativais traucéjums ir Tsta policitémi-
ja (PV), esenciala trombocitémija (ET), mieloida metaplazija ar
mielofibrozi (MMM), primara mielofibroze (PMF), hroniska mielo-
géna leikoze (CML), hroniska mielomonocitara leikoze (CMML),
hipereozinofilais sindroms (HES), idiopatiska mielofibroze (IMF)
vai sistémiska tuklo Sunu slimiba (SMCD), vai

i) minétais mieloproliferativais traucéjums ir mielofibroze, vai

j) minétais mieloproliferativais trauc&jums ir primara mielofibro-
ze (PMF), vai

k) minéta kaulaudu resorbcijas slimiba ir osteoporoze, osteo-
artrits, ar hormonalu disbalansu saistita kaulaudu resorbcija, ar
hormonalu terapiju saistita kaulaudu resorbcija, ar autoiminu
slimibu saistita kaulaudu resorbcija vai ar vézi saistita kaulaudu
resorbcija.
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(54) BETA-2-MIKROGLOBULINA PROTEINA TERAPEITISKA
LIETOSANA
THERAPEUTIC USE OF THE R2-MICROGLOBULIN
PROTEIN

(57) 1. Farmaceitisks produkts, raksturigs ar to, ka tas sastav
no 2-mikroglobulina vai T proteina funkcionala varianta, kas ir
vismaz par 70 % identisks ar cilvéka B2-mikroglobulina proteinu,
ka aktivas sastavdalas, farmaceitiski pienemama neséja, turklat
farmaceitiski pienemamais neséjs ir liposoma.

2. Farmaceitiskais produkts saskana ar 1. pretenziju, turklat
minéta aktiva sastavdala ir cilvéka B2-mikroglobulina proteins.

3.  Farmaceitiskais produkts saskana ar 1. vai 2. pretenziju,
turklat minéta aktiva sastavdala ir B2-mikroglobulina proteina
funkcionals variants, kas ir par vismaz 80 %, un vélams 90 %
identisks ar cilvéka B2-mikroglobulina proteinu.

4.  Farmaceitisks produkts, raksturigs ar to, ka tas sastav no
B2-mikroglobulina vai §1 proteina funkcionala varianta, kas par
vismaz 70 % ir identisks ar cilvéka B2-mikroglobulina proteinu,
ka aktivo sastavdalu, farmaceitiski pienemama neséja, lietoSanai
autoiminas slimibas arstéSana.

5. Farmaceitisks produkts saskana ar 4. pretenziju, turklat
minéta aktiva sastavdala ir cilvéka B2-mikroglobulina proteins.

6.  Farmaceitiskais produkts lietoSanai saskana ar 4. vai
5. pretenziju, turklat minéta aktiva sastavdala ir B2-mikroglobulina
proteina funkcionals variants, kas ir par vismaz 80 %, un vélams
90 % identisks ar cilvéka B2-mikroglobulina proteinu.

7. Farmaceitiskais produkts lietoSanai saskana ar jebkuru no
4., 5. vai 6. pretenzijas, raksturigs ar to, ka autoimdna slimiba, ko
arsté, ir reimatoidais poliartrits, sistémiska sarkana vilkéde, Ségréna
sindroms, skleroderma, fibromialgija, miozits, ankilozéjosais spondi-
Iits, | tipa pret insulinu jutigais diabéts, Hasimoto tiroidits, Adisona
slimiba, Krona slimiba, celiakija, multipla skleroze vai amiotropa
laterala skleroze.

8.  Farmaceitiskais produkts lietoSanai saskana ar jebkuru no 4.,
5. vai 6. pretenzijas, lietoSanai amiotropas lateralas sklerozes (ALS)
arstésanai.

9.  Farmaceitiskais produkts lietoSanai saskana ar jebkuru no
4., 5. vai 6. pretenzijas, lietoSanai multiplas sklerozes arstésana.

10. Farmaceitiskais produkts lietoSanai saskana ar jebkuru no
4., 5. vai 6. pretenzijas, lietoSanai Krona slimibas arstéSana.
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11.  Farmaceitiskais produkts lietoSanai saskana ar jebkuru no
4., 5. vai 6. pretenzijas, lietoSanai reimatoida poliartrita arstésana.

12. Farmaceitiskais produkts lietoSanai saskana ar jebkuru
no 4., 5. vai 6. pretenzijas, lietoSanai no insulina atkariga | tipa
diabéta arstésSana.

13. Farmaceitiskais produkts lietoSanai saskana ar jebkuru no

4., 5. vai 6. pretenzijas, B2-mikroglobulina koncentracijas palielina-
$anai asinis Iidz koncentracijai starp 2,5 un 12 mg/l, vélams starp
3 un 8 mg/l, vél vélamak starp 3 un 5 mg/l, pacientam, kas cie$
no autoiminas slimibas.
14. Farmaceitiskais produkts lietoSanai saskana ar jebkuru no
4., 5. vai 6. pretenzijas, lietoSanai normalas HC/B2-mikroglobulina
molaras attiecibas atjauno$anai membranas MHC-I kompleksos
pacientam, kas cie$ no autoiminas slimibas.

15.  Farmaceitiskais produkts lietoSanai saskana ar jebkuru no 4.,
5. vai 6. pretenzijas, B2-mikroglobulina trikuma rasanas profilaksei
MHC-I kompleksos pacientam, kas cieS no autoiminas slimibas.

16. Farmaceitiskais produkts saskana ar jebkuru no 1. lidz
3. pretenzijai, raksturigs ar to, ka tas sastav no liposomas, kas
pildita ar B2-mikroglobulinu vai $1 proteina funkcionalu variantu.

17. Farmaceitiskais produkts saskana ar jebkuru no 1. lidz
3. pretenzijai, raksturigs ar to, ka 2-mikroglobulins tiek iegits
sala veida un tiek iepriek$ inkubéts ex vivo kontakta ar arsteéjama
pacienta asinim, serumu vai limfocitiem.

18. Sastavs, kas satur farmaceitisko produktu saskana ar
jebkuru no 1. lidz 3. pretenzijai.

19. Panémiens autoiminas slimibas diagnosticéSanai, rakstu-
rigs ar to, ka tas ietver soli, kas sastav no HC/B2-mikroglobulina
attiecibas noteik§anas MHC-I kompleksos $ina vai membrana no
pacienta panemtas $unas.

20. Diagnostikas panémiens saskana ar 19. pretenziju, rakstu-
rigs ar to, ka HC/B2-mikroglobulina attieciba MHC-I kompleksos ir
attieciba membrana.

21. Panémiens saskana ar 20. pretenziju, raksturigs ar to, ka
tas ietver $adus solus:

i)  MHC-I kompleksu ekstrakciju no Stnam, vélams limfocitiem,
kas nemtas no pacienta, kuram veic autoimiinas slimibas skriningu,
ii) MHC-I kompleksos eso$o HC un B2-mikroglobulina attiecigo
daudzumu noteiksanu,

iii) HC/B2-mikroglobulina molaras attiecibas noteikSanu minétajos
MHC-I kompleksos,

iv) iegatas HC/B2-mikroglobulina attiecibas salidzinaSanu ar kon-
troles paraugu.
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(54) DURVJU BLOKESANAS IERICE
DOOR LOCK
(57) 1. Veja generators ar nekustigu dalu un rot&osu dalu,
turklat starp v&ja generatora (22) nekustigo dalu (15) un rot&joSo
dalu (16) ir ierTkotas durvis, raksturigs ar to, ka véja generatoram ir
ierice durvju blokéSanas vadiSanai, turklat ir izveidots [1dzeklis (3)
rotéjoSas dalas (16) fikséSanai vai nostiprinaSanai un durvim (12)
starp véja generatora rotgjoso dalu (16) un nekustigo dalu (15) ir
blokétajs (11, 17), kas lauj atblokét un, ja vajadzigs, atvért dur-
vis (12), kad lidzeklis (3) fikséSanai vai nostiprinaSanai ir nostiprinajis
vai nofiksgjis véja generatora rotgjoso dalu (16).
2. Véja generators atbilstosi 1. pretenzijai, raksturigs ar to, ka
nostiprinasanas Iidzeklis (3) ir ierikots pie véja generatora nekustigas

(33) DE
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dalas (15) un batiba satur tapu, stieni (6) vai ko tamlidzigu, ko var
parvietot iepriekSnoteikta attaluma, lai iebiditu sakabé ar atverém,
gropém, caurumiem (25) vai lidzigiem, kas ierikoti véja generatora
rotéjoSaja dala ar noliku mehaniski nostiprinat véja generatora
rotéjoSo dalu.

3. Vgja generators atbilstosi 2. pretenzijai, raksturigs ar to, ka
ir izveidota hidrauliska sistéma, lai piedzitu nostiprinasanas Iidzek-
li (3), un ar to, ka tad, kad nostiprina$anas Iidzeklis (3) ir ienémis
ieprieksnoteiktu stavokli, atveras ventilis (7) vai parslégsanas ierice,
ar kuru sadarbojas nostiprinasanas Iidzeklis (3), lai hidrauliskaja
sistéma eso$o hidraulisko Skidrumu pievaditu blokéSanas iericei (11,
17) un atblokétu durvis (12).

4. Veéja generators atbilstos$i jebkurai no iepriek§éjam pre-
tenzijam, raksturigs ar to, ka durvju blokéSanas mehanisms (11,
17) ir saistits ar ventili (13), kur$ ir noslégts, kamér durvis (12) ir
atblokétas, un kur$ ir atvérts, kad durvju (12) blokétajs (11, 17)
ir ienémis iepriekSnoteiktu stavokli, un ar to, ka péc ventila (13)
atvérSanas véja generatora (22) rotéjosas dalas (16) nostiprinasa-
nas ierice (3) parvietojas atpakal tas sakuma stavokli, lai atceltu
rotéjosas dalas (16) nostiprinaSanu.

5. Panémiens durvju (12) starp véja generatora (22) nekustigo
dalu (15) un rotéjosSo dalu (16) parvaldiSanai atbilstoSi jebkurai no
iepriek$éjam pretenzijam, turklat durvim (12) ir blokéSanas meha-
nisms (11, 17), kur$ |auj durvis (12) atvért tikai tad, kad rotéjosa
dala ir nostiprinata.

6. Panémiens atbilstoSi 5. pretenzijai, raksturigs ar to, ka
nostiprindjuma atbrivo$ana ir iespéjama tikai tad, kad durvis (12)
ir aizvértas un noblokétas.

7.  Véja generators atbilstosi jebkurai no 1. idz 4. pretenzijai,
kam ir tornis un gondola, kura batiba ir izvietoti véja generatora (22)
mehanismi, gondola satur véja generatora nekustigo dalu (15) un
rot&joSo dalu (16), turklat generatora nekustigajai dalai var pieklat
no véja generatora nekustigas dalas, un véja generatora rotéjo$o
dalu bitiba veido aerodinamiskais rotors, rumba un generatora
enkurs, turklat pieklG$anai no véja generatora (22) gondolas ne-
kustigas dalas (15) pie rotéjoSas dalas (16) ir izveidotas durvis,
un durvis (12) un/vai pieeja atrodas gondola iek$a, bet ir nobidita
sanis, atstatus blakus generatoram.

— } ! ——
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(54) KIMISKIE SAVIENOJUMI
CHEMICAL COMPOUNDS

(57) 1. Savienojums ar formulu (l):

O\\O

RDO:
3
R

! N

R

kura R" ir H, CI, Br atoms, N(CH,), grupa vai metoksigrupa;

R? ir H atoms vai OH grupa;

katrs R® neatkarigi ir C, .alkilgrupa;

X ir CH,, C(O) vai CH=CH grupa;

Q ir C, calkilgrupa;

R* ir NR°R® grupa, kura viens R® ir H atoms, bet otrais ir
CH,CO,H, CH,SO,H, CH,CH,SO,H vai CH(R")C_,alkiiCO,H grupa.

R" ir CyalkilCO,H, C_alkilOH, C alkilSO,H vai C, alkiPO,H,
grupa.

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, turklat R" ir metoksi-
grupa.

3.  Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek$&jam preten-
zijam, turklat R? ir H atoms.

4.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. [ldz 3. pretenzijai,
turklat X ir CH, grupa.

5. Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek$&jam preten-
zijam, turklat X ir C(O) grupa.

6.  Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek$&jam preten-
zijam, turklat Q ir C alkilgrupa.

7. Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek$&jam preten-
zijam, turklat Q ir Cjalkilgrupa (proti, tas nav).

8.  Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek$&jam preten-
zijam, turklat katrs R® neatkarigi ir C, ,alkilgrupa.

9.  Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek$&jam preten-
zijam, turklat katrs R® neatkarigi ir etilgrupa vai n-butilgrupa.

10. Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek$&jam preten-
zijam, turklat R” ir C ,alkilCO,H vai C,alkilSO,H grupa.

11.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir:

HO,C

o. 2
HO,C s
N
e
o NH

\
12. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir

HO,C

o.p
HO,C s
N W

13. Savienojums saskana ar 12. pretenziju, turklat ieprieks
minétais savienojums ir kristalisks.

14. Savienojuma saskana ar jebkuru no iepriekS$&jam preten-
zijam farmaceitiski pienemams sals.

15. Farmaceitiska kompozicija, kas satur savienojumu vai sali
saskana ar jebkuru no 1. Iidz 14. pretenzijai.

16. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 15. pretenziju izman-
to$anai vielmainas trauc&jumu arstéSana vai profilaksé cilvékam.

17. Savienojums vai sals saskana ar jebkuru no 1. [ldz 14. pre-
tenzijai izmantoSanai vielmainas traucéjumu arstéSana vai profilaksé
cilvékam.

18. Savienojuma vai sals izmanto$ana saskana ar 17. preten-
ziju, turklat minétais vielmainas traucéjums ir cukura diabéts (1. un
2. tips) vai aptaukoSanas.

19. Savienojums vai sals saskana ar jebkuru no 1. [ldz 14. pre-
tenzijai izmantoSanai terapija.

20. Savienojums vai sals saskana ar jebkuru no 1. lldz 14. pre-
tenzijai izmantoS$anai medikamenta iegtiSana vielmainas traucéjumu
arstéSana vai profilaksé cilvékam.
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SULLENBERGER, Michael, US
WEBSTER, Jeffery, US
YAO, Chenglin, US
(74) Armstrong, lain Cheshire, et al, HGF Limited, 4th Floor,
Merchant Exchange, 17-19 Whitworth Street West,
Manchester M1 5WG, GB
Inara SMIDEBERGA, Agentira INTELS, a/k 30, Riga,
LV-1083, LV
(54) N3-AIZVIETOTA N1-SULFONIL-5-FLUORPIRIMIDINONA
ATVASINAJUMI
N3-SUBSTITUTED-N1-SULFONYL-5-FLUOROPYRIMIDI-
NONE DERIVATIVES

(33) US

(57) 1. Savienojums ar formulu (l):
K] R,
] '
kur R, ir
H atoms;
R, ir:

(C,-C,)alkilgrupa, kas neobligati ir aizvietota ar R,,
benzilgrupa, kas neobligati ir aizvietota ar 1 lldz 3 R

R, ir -S(O),R, grupa;

R, neatkarigi ir halogéna atoms, (C,-C,)alkilgrupa, (C,-C,)halogén-
alkilgrupa, (C,-C,)alkoksigrupa, (C,-C,)halogénalkoksigrupa,
(C,-C,)alkiltiogrupa, (C,-C,)halogénalkiltiogrupa, aminogrupa,
(C,-C,)alkilaminogrupa, (C,-C)alkoksikarbonilgrupa, (C,-C)alkil-
karbonilgrupa, (C,-C,)alkilaminokarbonilgrupa, hidroksilgrupa vai
(C,-C))trialkilsililgrupa;

R, neatkarigi ir halogéna atoms, (C,-C,)alkilgrupa, (C,-C;)halogén-
alkilgrupa, (C,-C/)alkoksigrupa, (C,-C,)halogénalkoksigrupa,
(C,-Cy)alkiltiogrupa, (C,-C,)halogénalkiltiogrupa, aminogrupa,
(C,-Cy)alkilaminogrupa, (C,-Cj)dialkilaminogrupa, (C,-C;)alkoksi-
karbonilgrupa vai (C,-C,)alkilkarbonilgrupa, nitrogrupa, hidroksilgrupa
vai ciangrupa;
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R, ir (C,-Cy)alkilgrupa, (C,-Ci)halogénalkilgrupa, aminogrupa,
(C,-C,)alkilaminogrupa, (C,-C)dialkilaminogrupa, fenilgrupa vai
benzilgrupa, turklat katra no fenilgrupas vai benzilgrupas, var bt
neobligati aizvietota ar 1 lldz 3 R,, vai 5- vai 6-loceklu piesatinats
vai nepiesatinats gredzens, kas satur 1 [idz 3 heteroatomus, turklat
katrs gredzens var bt neobligati aizvietots ar 1 lidz 3 R;;
vai ta sals vai hidrats.

2. Kompozicija patogéno séniSu kontroléSanai, kas satur
savienojumu saskana ar 1. pretenziju un fitologiski pienemamu
neséja materialu.

3.  Kompozicija saskana ar 2. pretenziju, turklat patogéna sénite
ir abelu kraupis (Venturia inaegualis), kvieSu lapu pelékplankumaini-
ba (Septoria tritici), cukurbiesu lapu sikplankumainiba (Cercospora
beticola), zemesriekstu lapu sikplankumainiba (Cercospora arac-
hidicola) un melna sigatoka (Mycosphaerella Jijiensis) — bananu
lapu slimiba.

4. Panémiens séniSu uzbrukuma augam kontroléSanai un
profilaksei, kas ietver $adus solus:
vismaz viena auga, blakus minétajam augam eso$a laukuma,
augsnes, kas pielagota minéta auga aug$anas veicinasanai, minéta
auga saknes, minétd auga lapojuma un séklu, kas piemérotas
minéta auga razoSanai, kas pieméroti auga augsanai, apstradi ar
vismaz viena no savienojumiem saskana ar 1. pretenziju fungicidali
efektivu daudzumu.
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(21) 11714958.3

(43) 06.03.2013

(45) 08.06.2016

(31) 10161207

(11) 2563355
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(32) 27.04.2010
(86) PCT/EP2011/055309 06.04.2011
(87) WO02011/134763 03.11.2011
(73) Newron Pharmaceuticals S.p.A., Via L. Ariosto, 21, 20091
Bresso (MI), IT
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(74) Sgarbi, Renato, Giambrocono & C. s.p.a., Via Rosolino
Pilo 19/B, 20129 Milano, IT
Lacija KUZJUKEVICA, Agentira PETERSONA PATENTS,
a/k 61, Riga, LV-1010, LV

(54) METODE RALFINAMIDA METALSULFONATA SALU VAI
TO R ENANTIOMERU RAZOSANAI
PROCESS FOR THE PRODUCTION OF RALFINAMIDE
METHANESULFONATE SALTS OR THEIR R-ENANTIO-
MERS

(57) 1. Metode savienojuma (S)-2-[4-(2-fluorbenziloksi)benzil-

amino]propanamida, ralfinamida (la):

(33) EP

NH,

ralfinamids (la) ;

vai ta attiecigd R enantioméra (I'a) sals ar metansulfonskabi
kristaliska bezldens polimorfa forma, identificéta ka forma A, kas
uzrada pulvera rentgendifrakcijas ainu (PXRD) ar nepiecie$ami
raksturigiem maksimumiem, izteiktiem 26 grados, pie:

6,93; 7,80; 9,66; 11,38; 12,04; 13,02; 13,82; 15,60; 16,36; 16,62;
17,52; 17,83; 18,75; 19,35; 19,70; 20,34; 20,69; 21,20; 22,69;
22,95; 23,23; 23,50; 24,80; 25,24; 25,8056; 26,01; 27,84; 28,07,
28,55; 29,16; 29,82; 30,77; 31,50; 31,95; 32,38; 33,37; 33,96;
34,61; 34,95; 36,02; 36,46; 37,38; 38,04; 39,66;

turklat katra no piemaisijumiem ar genotoksisku iedarbibu, kuri
sastadv no viena vai vairakiem (C,-C,)alkilmetansulfonata(-iem),
saturs ir zemaks par 0,05 miljonam dalam un katra no atliku$ajiem
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Skidinatajiem, zinamiem ka to potencialas priekStecvielas, kas sastav
no viena vai vairakiem (C,-C,)alkanola(-iem) vai ta(-o) estera(-iem)
ar zemako(-ajam) alkanskabi(-ém), saturs ir zemaks par 6 miljonam
dalam, razoSanai un/vai attiriSanai, kas raksturiga ar to, ka:

(i) sals tiek razots vai attirits kristalizacijas cela no Skiduma
skidinataja, izvéléta no:

a) udens,

b) 0dens maisijuma ar acetonu vai alifatisku ketonu ar 4 vai
5 oglekla atomiem un

c) acetona, alifatiska ketona ar 4 vai 5 oglekla atomiem vai to
maisijuma; vai

(i) ciets sals, kas satur piemaisijumu ar genotoksisku iedarbibu
nevélamu daudzumu, tiek suspendéts skidinataja, izvéléta no:

a) udens,

b) 0dens maisijuma ar acetonu vai alifatisku ketonu ar 4 vai
5 oglekla atomiem un

c) acetona, alifatiska ketona ar 4 vai 5 oglekla atomiem vai to
maisijuma; vai

(iii) ciets sals, kas satur piemaisijumu ar genotoksisku iedarbibu
nevélamu daudzumu, tiek paklauts gaisa plismas ar augstu relativa
mitruma pakapi iedarbibai tada temperatdra un tik ilgu laiku, kas
ir pietiekams, lai lautu aizvakt iepriek§ minétos piemaisijumus ar
to potencialas priekstecvielas; un,

(iv) kad tadéjadi iegita sals kristaliska forma rezultata ir krista-
liska hemihidrata pseidopolimorfa forma, identificéta ka forma H, kas
uzrada pulvera rentgendifrakcijas ainu ar nepiecieSami raksturigiem
maksimumiem, izteiktiem 26 grados, pie:

4,09; 7,09; 10,06; 11,64; 12,34; 16,38; 17,00; 17,47; 19,26; 20,11;
20,63; 21,34; 21,97; 23,35; 23,86; 24,12; 25,29; 27,15; 27,61;
28,02; 28,74; 29,62; 30,02; 30,51; 31,29; 31,81; 32,89; 33,35;
33,93; 35,10; 35,39; 35,62; 36,22; 38,91; 39,50;

vai tds maisijums ar kristalisko bezidens polimorfo formu A,

(v) minéta hemihidrata pseidopolimorfa forma H vai tas ieprieks
minétais maisijums tiek pilniba parvérsts kristaliskaja bezidens
polimorfaja forma A, karséSanas cela aizvacot kristalizacijas tdeni.

2. Metode saskana ar 1. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka:

(i) sals tiek razots vai attirits kristalizacijas cela no Skiduma
skidinataja, izvéléta no:

a) udens,
b) 0dens maisijuma ar acetonu vai alifatisku ketonu ar 4 vai
5 oglekla atomiem; vai

(i)  cietais sals, kas satur piemaisijumu ar genotoksisko iedarbi-

nevélamu daudzumu, tiek suspendéts Skidinataja, izvéléta no:

a) udens,

b) 0dens maisijuma ar acetonu vai alifatisku ketonu ar 4 vai
5 oglekla atomiem; vai

(iii) cietais sals, kas satur piemaisijumu ar genotoksisko iedarbi-
nevélamu daudzumu, tiek paklauts gaisa plismas ar augstu relativa
mitruma pakapi iedarbibai tada temperatdra un tik ilgu laiku, kads
ir pietiekams, lai lautu aizvakt iepriek§ minétos piemaisijumus ar
genotoksisko iedarbibu un/vai atlikuSos $kidinatajus, zinamus ka
to potencialas priekstecvielas;

(iv) turklat tadejadi iegata sals kristaliska forma rezultata ir
kristaliska hemihidrata pseidopolimorfa forma, identificéta ka for-
ma H, kas uzrada pulvera rentgendifrakcijas ainu ar nepiecieSami
raksturigiem maksimumiem, izteiktiem 26 grados, pie:

4,09; 7,09; 10,06; 11,64; 12,34; 16,38; 17,00; 17,47; 19,26; 20,11;
20,63; 21,34; 21,97; 23,35; 23,86; 24,12; 25,29; 27,15; 27,61;
28,02; 28,74; 29,62; 30,02; 30,51; 31,29; 31,81; 32,89; 33,35;
33,93; 35,10; 35,39; 35,62; 36,22; 38,91; 39,50;

vai minétas kristaliskas hemihidrata pseidopolimorfas formas H
maisijums ar kristalisko beztdens polimorfo formu A, un

(v) minétais hemihidrata pseidopolimorfs H vai ta ieprieks
minétais maisijums tiek pilniba parvérsts kristaliskaja bezidens
polimorfaja forma A, karséSanas celad aizvacot kristalizacijas
adeni.

3. Metode saskana ar 1. vai 2. pretenziju, turklat (C,-C,)alkil-
metansulfonats(-i) ir izvéléts(-i) no metilmetansulfonata, etilmetan-
sulfonata un izopropilmetansulfonata.
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4. Metode saskana ar jebkuru no 1. Iidz 3. pretenzijai,
turklat (C,-C)alkanols(-i) ir izvéléts(-i) no metanola, etanola un
izopropanola.

5. Metode saskana ar jebkuru no 1. lidz 4. pretenzijai, turklat
esteris(-i) ar zemako(-ajam) alkanskabi(-ém) ir acetats(-i).

6.  Metode saskana ar jebkuru no 2. pretenzijas sola (i) a) un
no 3. lidz 5. pretenzijai, turklat ralfinamida metansulfonata sals vai
td R enantiomérs kristaliskaja hemihidrata pseidopolimorfaja for-
ma H tiek iegdits, kristaliz€jot attiecigo sali no Gdens vai attiecigo
brivo bazi paklaujot reakcijai ar metansulfonskabi ddent, kam seko
kristalizacija, un minétais formas H sals, kas tiek iegts, tiek pilniba
parversts kristaliskaja bezidens polimorfaja forma A, karséSanas
cela aizvacot kristalizacijas tdeni.

7. Metode saskana ar jebkuru no 2. pretenzijas sola (i) b) un
no 3. lidz 5. pretenzijai, turklat ralfinamida metansulfonata sals vai
ta R enantiomérs kristaliskaja hemihidrata pseidopolimorfaja forma H
vai ka tas maisijums ar kristalisko beztudens polimorfo formu A tiek
ieguts, kristalizéjot attiecigo sali no Gdens maisijuma ar acetonu
vai alifatisku ketonu ar 4 vai 5 oglekla atomiem vai attiecigo brivo
bazi paklaujot reakcijai ar metansulfonskabi Gdens maisijuma ar
acetonu vai alifatisku ketonu ar 4 vai 5 oglekla atomiem, un minéta
kristaliska hemihidrata pseidopolimorfa forma H vai tas ieprieks
minétais maisijums tiek pilniba parvérsts kristaliskaja bezldens
polimorfaja forma A, karséSanas cela aizvacot kristalizacijas ddeni.

8.  Metode saskana ar 6. vai 7. pretenziju, turklat kristalizacija
tiek veikta formas H diglkristalu klatbatné.

9. Metode saskana ar jebkuru no 2. pretenzijas sola (ii) un
no 3. lidz 5. pretenzijai, turklat ralfinamida metansulfonata vai ta
R enantioméra, kas satur piemaisijumu ar genotoksisko iedarbibu

(a) ddens un (b) Gdens maisijuma ar acetonu vai alifatisku ke-
tonu ar 4 vai 5 oglekla atomiem, turklat iegdtais produkts sastav
no kristaliskas hemihidrata pseidopolimorfas formas H vai tas
maisijuma ar kristalisko bezidens polimorfo formu A, un minéta
kristaliskd hemihidrata pseidopolimorfa forma H vai tas maisijums
tiek pilniba parvérsts kristaliskaja bezidens polimorfaja forma A,
karséSanas cela aizvacot kristalizacijas tdeni.

10. Metode saskana ar jebkuru no 2. pretenzijas sola (iii) un no
3. lidz 5. pretenzijai, turklat ralfinamida metansulfonata sals vai ta
R enantioméra, kas satur piemaisijumu ar genotoksisko iedarbibu
nevélamu daudzumu, cieta sals porcija tiek paklauta gaisa plismas
ar augstu relativa mitruma pakapi iedarbibai tada temperatira un tik
ilgu laiku, kas ir pietiekams, lai lautu aizvakt iepriek§ minétos pie-
zinamus ka to potencialas priekstecvielas, turklat iegatais produkts
sastav no kristaliskas hemihidrata pseidopolimorfas formas H vai
tas maisijuma ar kristalisko bezidens polimorfo formu A, un minéta
kristaliskd hemihidrata pseidopolimorfa forma H vai tds maisijums
tiek pilniba parvérsts kristaliskaja bezidens polimorfaja forma A,
karséSanas cela aizvacot kristalizacijas tdeni.

11.  Metode saskana ar jebkuru no 1. pretenzijas sola (i) a) un
no 3. lidz 5. pretenzijai, turklat ralfinamida metansulfonata sals vai
td R enantiomérs kristaliskaja bezidens polimorfaja forma A tiek
iegdts, leni koncentréjot attieciga sals Skidumu Gdent ietvaicéSanas
cela istabas temperatira.

12. Metode saskana ar jebkuru no 1. pretenzijas sola (i) c) un
no 3. lidz 5. pretenzijai, turklat ralfinamida metansulfonata sals vai
td R enantiomérs kristaliskaja bezidens polimorfaja forma A tiek
ieglts, kristalizéjot attiecigo sali no acetona, alifatiska ketona ar
4 vai 5 oglekla atomiem vai to maisijuma, vai attiecigo brivo bazi
paklaujot reakcijai ar metansulfonskabi acetona, alifatiska ketona
ar 4 vai 5 oglekla atomiem vai to maisijuma.

13. Metode saskana ar jebkuru no 1. pretenzijas sola (ii) ¢) un
no 3. lidz 5. pretenzijai, turklat ralfinamida metansulfonata vai ta
R enantioméra, kas satur piemaisijumu ar genotoksisko iedarbibu

ketona ar 4 vai 5 oglekla atomiem vai to maisijuma.
14. Metode saskana ar 8. pretenziju, turklat ralfinamida metan-
sulfonata sals vai ta R enantiomérs tiek attirits kristalizacijas

cela, kas ietver Gdens un sals maisijuma attieciba no 3:1 Iidz
10:1 (masa/masa) uzkarsésanu Iidz 65 °C, hemihidrata pseidopoli-
morfas formas H diglkristalu pievienoSanu Skidumam, maisijuma
izturéSanu 55-65 °C Ilidz vienai stundai un péc tam pakapenisku
maisijuma atdzesésanu lidz 5-15 °C 2-6 stundu laika, lai iegdtu
sals kristaliskas hemihidrata pseidopolimorfas formas H nogulsnes.

15. Metode saskana ar 8. pretenziju, turklat ralfinamida metan-
sulfonata sals vai ta R enantiomérs tiek raZots reakcijas cela, kas
ietver metansulfonskabes daudzuma, kas atbilst 50—70 procentiem
stehiometriski vajadzigd daudzuma, pievienoSanu attiecigas brivas
bazes suspensijai vai emulsijai pietiekama tddens daudzuma,
lai izveidotu Gdens un sals gala maisijumu attieciba no 3:1 lidz
10:1 (masa/masa), apméram 70-90 °C, lai veidotu Skidumu, un
péc tam metansulfonskabes stehiometriska papildu daudzuma vai
neliela, Iidz 3 molu %, parakuma vai mazakuma pievienoSanu,
uzturot temperatiru apméram 60-70 °C robezas, hemihidrata
pseidopolimorfas formas H diglkristalu pievienoSanu Skidumam
pie 55-65 °C, un tad pakapenisku temperatiras pazeminasanu
[[dz apméram 5-15 °C, lai pabeigtu sals kristaliskas hemihidrata
pseidopolimorfas formas H kristalizaciju.

16. Metode saskana ar 8. pretenziju, turklat ralfinamida
metansulfonata sals vai ta R enantiomérs tiek razots reakcijas
cela, kas ietver ralfinamida brivas bazes vai tas R enantioméra
pievienoSanu istabas temperatira Gdens Skidumam, kas satur
ekvimolaru daudzumu vai nelielu, Ildz 3 molu %, parakumu vai
mazakumu metansulfonskabes, turklat Gdens un skabes attieciba ir
pietiekama, lai izveidotu Gdens un sals gala maisijumu attieciba no
3:1 lidz 10:1 (masa/masa), maisijuma uzkarsésanu lidz 65-70 °C,
hemihidrata pseidopolimorfas formas H diglkristalu pievienoSanu
iegltajam Skidumam pie 60-65 °C, un tad pakapenisku maisijuma
atdzeséSanu Iidz 5-15 °C, lai iegitu sali kristaliskaja hemihidrata
pseidopolimorfaja forma H.

17. Metode saskana ar 7. pretenziju, turklat kristalizacijai
izvélets no Gdens un acetona maisijuma attieciba no 5:95 lidz
30:70 (masa/masa) un tdens un metiletilketona maisijuma attieciba
no 5:95 lidz 25:75 (masa/masa).

18. Metode saskana ar 12. pretenziju, turklat ralfinamida
metansulfonata vai ta R enantioméra kristaliska bezidens polimorfa
forma A tiek razota reakcijas cela, kas ietver metansulfonskabes
|énu pievienoSanu Skidumam, kas ieguts, izSkidinot attiecigo brivo
bazi 50-80 °C acetona, alifatiska ketona ar 4 vai 5 oglekla atomiem
vai to maisijuma attieciba no 1:3 Ilidz 1:10 (masa/masa).

19. Metode saskana ar 9. pretenziju, kas ietver ralfinamida
metansulfonata vai ta R enantioméra kristaliskas bezidens poli-
morfas formas A cieta sals porcijas maisiSanu temperatdra, kas
(b) Gdens maisijuma ar acetonu vai alifatisku ketonu ar 4 vai
5 oglekla atomiem, daudzuma, kas ir pietiekams, lai veidotu cieto
kristalu suspensiju minétaja Skidinataja, bet darba temperatara
kas atkarigs no izmantota Gdens daudzuma un izvélétas darba
temperatiras.

20. Metode saskana ar 10. pretenziju, kas ietver ralfinamida
metansulfonata vai ta R enantioméra kristaliskas bezidens poli-
morfas formas A cietd sals porcijas izturéSanu gaisa plisma ar
relativo mitrumu augstaku par 65 % temperattra no 5 Iidz 30 °C.

21. Metode saskana ar jebkuru no 1. Iidz 10., 14. lidz 17. pre-
tenzijai un no 19. un 20. pretenzijas, kas ietver kristalizacijas Gdens
aizvaksanu no ralfinamida metansulfonata sals vai td R enantioméra
kristaliskas hemihidrata pseidopolimorfas formas H, minéto sali
kars€jot 95-120 °C pazeminata spiediena lidz konstantai masai,
lai minétas kristaliskas hemihidrata pseidopolimorfas formas H sali
parvérstu kristaliskas bezidens polimorfas formas A sali.

22. Metode saskana ar 21. pretenziju, turklat sals tiek karséts
98-102 °C.

23. Ralfinamida metansulfonata sals vai ta R enantioméra

kristaliska hemihidrata pseidopolimorfa forma H, kas uzrada pul-
vera rentgendifrakcijas ainu (PXRD) ar nepiecieSami raksturigiem
maksimumiem, izteiktiem 26 grados, pie:
4,09; 7,09; 10,06; 11,64; 12,34; 16,38; 17,00; 17,47; 19,26; 20,11;
20,63; 21,34; 21,97; 23,35; 23,86; 24,12; 25,29; 27,15; 27,61;
28,02; 28,74; 29,62; 30,02; 30,51; 31,29; 31,81; 32,89; 33,35;
33,93; 35,10; 35,39; 35,62; 36,22; 38,91; 39,50.
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24. Ralfinamida metansulfonata sals vai ta R enantioméra
kristaliska hemihidrata pseidopolimorfa forma H saskana ar 23. pre-
tenziju, kas papildus ir raksturiga ar to, ka ta uzrada nepiecieSami
§adas 1pasibas:

(a) $adus monokristalu kristalografiskas rentgenanalizes kristalu
Qarametrus:

Sdnas parametri: a = 5,844(4) A
A = angstrems b = 15,221(10) A
° = grads ¢ = 21,670(15) A
a = 90°
B = 96,361(10)°
y = 90°

V = 1916(2) A3
Telpiska grupa: P2,, monokiina
Z (multiplicitate):
Aprékinatais blivums, g/cm?®: 1,413,
turklat a, b un c definé elementarsanu Skautnu garumu, a, B un
y definé Slnas Skautnu relativos lenkus, V definé Stnas tilpumu,

(b) Karla FiSera analize uzrada Gdens saturu 2,2 masas pro-
centi, kas saskan ar viena Gdens mola esamibu uz diviem moliem
ralfinamida metansulfonata vai ta R enantioméra,

c) termogravimetriskas analizes (TGA) aina uzrada 2,14 pro-
centu masas zudumu pie 95 °C, kas saskan ar viena Gdens mola
esamibu uz diviem moliem ralfinamida metansulfonata vai ta
R enantioméra,

d) diferencialas skenéjosas kalorimetrijas (DSK) aina uzrada
divus endotermiskus maksimumus: pirmo pie 95,1 +2 °C un otro
pie 241,3 +0,3 °C,

e) "C Skerspolarizacijas cietvielu KMR ar parauga grieSanu
“magiskaja lenki” spektrs uzrada $adas kimiskas nobides (miljonas
dalas): 13,5; 39,05; 40,02; 44,6; 49,3; 51,9; 54,0; 56,7; 57,4; 61,2;
83,0; 84,0; 85,0; 97,0; 111,3; 113,2; 116,6; 121,6; 124,1; 126,9;
129,0; 129,7; 133,1; 156,7; 169,1; 182,0; 185,5; 189,0; 193,9;
196,45; 199,2; 201,0; 202,0; 205,0.

25. Ralfinamida metansulfonata sals vai ta R enantioméra
kristaliska hemihidrata pseidopolimorfa forma H saskana ar 23. vai
24. pretenziju lietoSanai par medikamentu.

26. Farmaceitisks preparats, kas ka aktivo vielu satur savie-
nojumu saskana ar 23. vai 24. pretenziju.

27. Farmaceitiskais preparats saskana ar 26. pretenziju, kas
ir preparats ar modificétu atbrivoSanos.

28. Farmaceitiskais preparats saskana ar 27. pretenziju, kas
ir tablete vai apvalkota tablete.

29. Farmaceitiskais preparats saskana ar 26. pretenziju, kas ka
aktivo vielu satur ralfinamida metansulfonatu vai ta R enantioméru
ka kristaliska hemihidrata pseidopolimorfo formu H daudzuma, kas
atbilst, attiecigi, 40, 80, 160 un 320 mg brivas bazes.

30. Ralfinamida metansulfonata vai ta R enantioméra kristaliskas
hemihidrata pseidopolimorfas formas H saskana ar 23. vai 24. pre-
tenziju izmantoSana par starpproduktu ralfinamida metansulfonata
vai ta R enantioméra kristaliskas bezidens polimorfas formas A
iegisanai, kura katra no piemaisijumiem ar genotoksisku iedarbibu,
kuri sastav no viena vai vairakiem (C,-C,)alkiimetansulfonata(-iem),
saturs ir zemaks par 0,05 miljonam dalam un katra no atlikuSajiem
Skidinatajiem, zinamiem ka to potencialas priekStecvielas, kas sastav
no viena vai vairakiem (C,-C,)alkanola(-iem) vai ta(-o) estera(-iem)
ar zemako(-ajam) alkanskabi(-ém), saturs ir zemaks par 6 miljonam
dalam.

31. Metode ralfinamida metansulfonata sals vai td8 R enantio-
méra kristaliskas hemihidrata pseidopolimorfas formas H saskana
ar 23. vai 24. pretenziju parvérSanai kristaliskaja bezidens poli-
morfaja forma A, karséSanas cela aizvacot kristalizacijas tdeni,
turklat hemihidrata pseidopolimorfas formas H sals tiek paklauts
karsésanai 95-120 °C pazeminata spiediena Iidz konstantai masai.

32. Metode saskana ar 31. pretenziju, turklat formas H sals
tiek paklauts karsésanai 98-102 °C.

33. Metode saskana ar 31. pretenziju, turklat temperatdra ir
110 °C un pazeminatais darba spiediens ir 2666 Pa (20 mmHg).
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(54) MISOPROSTOLA INTRAVAGINALA IEVADISANA
INTRAVAGINAL ADMINISTRATION OF MISOPROSTOL

(57) 1. Misoprostols pielietoSanai dzemdibu ierosinasanas me-
todé nedzemdéjusai sievietei, kurai ir tada nepiecieSamiba, turklat
metode ietver ieliktna, kur§ satur diizocianata, triola un polietilén-
glikola Skérssasitu reakcijas produktu, intravaginalu ievadiSanu,
minétais ieliktnis satur 200 ug misoprostola.

2. Misoprostols saskana ar 1. pretenziju pielietoSanai saskana
ar 1. pretenziju, turklat varbatiba dzemdésanai vaginali 24 stundu
laika tiek palielinata.

3.  Misoprostols saskana ar 1. vai 2. pretenziju pielietoSanai
saskana ar 1. vai 2. pretenziju, turklat varbdtiba dzemdésanai
vaginali 12 stundu laika tiek palielinata.

4.  Misoprostols saskana ar 2. vai 3. pretenziju pielietoSanai
saskana ar 2. vai 3. pretenziju, turklat varbltiba dzemdésanai va-
ginali tiek palielinata, salidzinot ar varbatibu dzemdésanai vaginali
nedzemdéjusam sievietém, kuram dzemdibas ierosinatas, izmantojot
ieliktni, kas satur 100 pug misoprostola.

5. Misoprostols saskana ar jebkuru iepriek$€jo pretenziju
pielietoSanai saskana ar jebkuru iepriek$gjo pretenziju, turklat ne-
dzemdejusam sievietem varbiltiba dzemdibam ar keizargriezienu
tiek samazinata.

6.  Misoprostols saskana ar 5. pretenziju pielietoSanai saskana
ar 5. pretenziju, turklat nedzemdéjusam sievietém varbatiba dzem-
dibam ar keizargriezienu tiek samazinata, salidzinot ar varbatibu
dzemdibam ar keizargriezienu nedzemdéjusam sievietém, kuram
dzemdibas ierosinatas, izmantojot ieliktni, kas satur 100 pg miso-
prostola.

7.  Misoprostols saskana ar jebkuru iepriekS8€jo pretenziju
pielietoSanai saskana ar jebkuru iepriek$&jo pretenziju, turklat
dzemdibu ierosinaSana ietver dzemdes kakla nobrieSanu.

8. Misoprostols saskana ar jebkuru iepriek$€jo pretenziju
pielietoSanai saskana ar jebkuru iepriek$&jo pretenziju, turklat
risks minétas sievietes nepiecieSamibai péc oksitocina ari tiek
samazinats.

9. Misoprostols saskana ar jebkuru iepriek$€jo pretenziju
pielietoSanai saskana ar jebkuru iepriek$&jo pretenziju, turklat
misoprostols tiek ievadits kontroléta atruma 8 +2 ug/h.
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(74) Jevgenija GAINUTDINOVA, Juridiska firma METIDA,
Krisjana Barona iela 119-19, Riga, LV-1012, LV

(54) HETEROCIKLISKI BENZODIOKSOLA VAI BENZO-
DIOKSEPINA SAVIENOJUMI KA FOSFODIESTERAZES
INHIBITORI
BENZODIOXOLE OR BENZODIOXEPINE HETERO-
CYCLIC COMPOUNDS AS PHOSPHODIESTERASE

INHIBITORS
(57) 1. Savienojums ar visparigo formulu (llb):
R 3
O—(CH Jm
1
Q—(CH n 2
o]
Cl Cl
| S
=
N
|
o 11b,

kur:

katrs m un n neatkarigi ir 0 vai 1;

R, un R,, kopa ar oglekla atomu, ar kuru tie ir saistiti, veido
heterociklisku gredzenu, kas satur vienu vai divus heteroatomus,
izvélétus no skabekla, séra, -S(0)- un - S(O),- grupas;

R, ir -CHF,, -CF,, -OCHF,, -OCF,, -SCHF, vai -SCF, grupa;
vai farmaceitiski pienemams ta sals, hidrats vai solvats.

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, turklat m un n abi
ir 0.

3.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, turklat m un n abi
ir 1.

4.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. [ldz 3. pretenzijai,
turklat R, ir -OCHF, vai -OCF, grupa.

5.  Savienojums saskana ar 4. pretenziju, turklat R, ir -OCHF,
grupa.

6.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 5. pretenzijai,
turklat R, un R, kopa ar oglekla atomu, ar kuru tie ir saistiti, veido
4-, 5- vai 6-locek|u heterociklisku gredzenu.

7. Savienojums saskana ar 6. pretenziju, turklat hetero-
cikliskais gredzens ir tetrahidropirana, oksetana, [1,3]-dioksolana,
[1,3]-dioksana, tetrahidrotiopirana, tetrahidrotiopiran-1,1-dioksida,
tetrahidrotiopiran-1-oksida, tetrahidrotioféna, [1,3]-ditidna, tietana,
[1,3]-ditian-1,3-dioksTda, tietan-1-oksida vai tietan-1,1-dioksida
gredzens.

8.  Savienojums saskana ar 6. pretenziju, turklat heterocikliskais
gredzens satur vienu heteroatomu.

9.  Savienojums saskana ar 8. pretenziju, turklat heteroatoms
ir skabekla atoms vai -S(O), grupa.

10. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas izvéléts no
grupas, kas sastav no:
2-(3,5-dihlor-1-oksidopiridin-4-il)-1-{9-difluormetoksi-spiro[2H-
1,5-benzodioksepin-3(4H),3'-oksetan]-6-il}etanona (savienoju-
ma 102),
2-(3,5-dihlor-1-oksidopiridin-4-il)-1-{9-difluormetoksi-spiro[2H-
1,5-benzodioksepin-3(4H),4'-tetrahidropiran]-6-il}etanona (savie-
nojuma 104),
2-(3,5-dihlor-1-oksidopiridin-4-il)-1-(7-difluormetoksi-2',3',5',6'-tetra-
hidro-spiro[1,3-benzodioksol-2,4'-(4H)-piran]-4-il)etanona (savie-
nojuma 106),
2-(3,5-dihlor-1-oksidopiridin-4-il)-1-(7-difluormetoksi-2',3',5',6'-tetra-
hidro-spiro[1,3-benzodioksol-2,4'-(4H)-tiopiran-1',1'-dioksid]-4-il )etan-
ona (savienojuma 108).

11.  Savienojums saskana ar 10. pretenziju, turklat savienojums
ir 2-(3,5-dihlor-1-oksidopiridin-4-il)-1-{9-difluormetoksi-spiro[2H-
1,5-benzodioksepin-3(4H),3'-oksetan]-6-il}etanons (savieno-
jums 102).

12. Savienojums saskana ar 10. pretenziju, turklat savienojums
ir 2-(3,5-dihlor-1-oksidopiridin-4-il)-1-{9-difluormetoksi-spiro[2H-
1,5-benzodioksepin-3(4H),4'-tetrahidropiran]-6-il}etanons (savieno-
jums 104).

13. Savienojums saskana ar 10. pretenziju, turklat savienojums
ir 2-(3,5-dihlor-1-oksidopiridin-4-il)-1-(7-difluormetoksi-2',3',5',6'-tetra-
hidro-spiro[1,3-benzodioksol-2,4'-(4H)-piran]-4-il)etanons (savieno-
jums 106).

14. Savienojums saskana ar 10. pretenziju, turklat savienojums
ir 2-(3,5-dihlor-1-oksidopiridin-4-il)-1-(7-difluormetoksi-2',3',5',6'-
tetrahidro-spiro[1,3-benzodioksol-2, 4'-(4H)-tiopiran-1',1'-dioksid]-
4-il)etanons (savienojums 108).

15. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 14. pretenzijai
lietoSanai terapija.

16. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 14. pretenzijai
lietoSanai iekaisigu slimibu, pieméram, bronhialas astmas, HOPS,
alergiska rintta un nefrita; autoimaino slimibu, pieméram, reimatorda
artrita, multiplas sklerozes, Krona slimibas un sistémiskas sarkanas
vilkédes; centralas nervu sisttmas slimibu, pieméram, depresijas,
amnézijas un demences; organopatijas, kas saistita ar sirds maz-
spéjas izraisitu iSémisku refluksu, Soka un cerebrovaskularu un tam
[[dzigu slimibu; insulinrezistenta diabéta; bricu; véza; proliferativu
un iekaisigu adas bojajumu, pieméram, psoriazes, epidermas
iekaisuma, aknes, dermatita, atopiskd dermatita, seborejiska
dermatita, kontaktdermatita, natrenes, niezes un ekzémas, ka art
citu adas stavoklu, pieméram, alopé&cijas, adas atrofijas, steroidu
inducétas adas atrofijas, adas noveco$anas un gaismas izraisitas
adas novecoSanas arstéSanai.

17. Farmaceitiska kompozicija, kas satur, ka terapeitiski aktivo
vielu, savienojumu saskana ar jebkuru no 1. [idz 14. pretenzijai un
farmaceitiski pienemamu neséju vai saistvielu.

18. Kompozicija saskana ar 17. pretenziju, turklat farmaceitiski
pienemamais neséjs vai saistviela ir piemérots lietoSanai iekskigi.

19. Kompozicija saskana ar 17. vai 18. pretenziju, kas papildus
satur vienu vai vairakas terapeitiski aktivas vielas.
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(54) VIRIONIEM LIDZIGAS PIEGADES DALINAS RNS MO-
LEKULU PASREPLIKACIJAI
VIRION-LIKE DELIVERY PARTICLES FOR SELF-REPLI-
CATING RNA MOLECULES

(57) 1. Ne-viriona dalina, kas nesatur proteinu kapsidu, RNS
piegadei mugurkaulnieka Sanai in vivo, turklat (a) dalina ir liposoma
un satur piegades materialu, kas iekapsulé pasreplicéjoSu RNS
molekulu, kura kodé imunogénu, turklat imunogéns ir virsmas
polipeptids un izsauc imdnreakciju pret baktériju, virusu, séniti vai
parazitu in vivo, un (b) RNS ietver nemodificétus nukleotidus un
neobligati ietver 5' cepuri (5' cap).

2. Dalina saskana ar 1. pretenziju, turklat liposoma satur lipidu
ar katjonisku “galvas” grupu.

3.  Dalina saskana ar 1. pretenziju, turklat liposoma satur lipidu
ar cviterjonu “galvas” grupu.

4. Dalina saskana ar jebkuru no 1. I1dz 3. pretenzijai, turklat
liposomas diametrs ir diapazona no 50 Ilildz 220 nm.

5. Dalina saskana ar jebkuru no iepriek$€jam pretenzijam,
turklat pasreplicéjosa RNS molekula kodé (i) RNS atkarigu RNS
polimerazi, kura var transkribét RNS no paSreplicéjoSas RNS
molekulas, un (ii) imunogénu.

6. Dalina saskana ar 5. pretenziju, turklat polimeraze ir alfa-
virusa replikaze.
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7. Dalina saskana ar 5. vai 6. pretenziju, turklat RNS molekulai
ir divi atvértie nolasiSanas ramiji, no kuriem pirmais kodé alfavirusa
replikazi un otrais kodé imunogénu.

8. Dalina saskana ar 7. pretenziju, turklat RNS molekulai ir
papildu atvértie nolasi$anas ramiji, pieméram, kas kodé vél citus
imunogénus vai papildu polipeptidus.

9. Dalina saskana ar jebkuru no iepriekS€jam pretenzijam,
turklat RNS molekula ir 5000-25000 nukleotidu gara.

10. Dalina saskana ar jebkuru no iepriekS€jam pretenzijam,

turklat imunogéns izsauc iminreakciju in vivo pret:
a) respiratori sincitiala virusa glikoproteinu F, (b) virusu, kas inficé
zivis, pieméram, lasu infekciozas anémijas virusu (ISAV), lasu
aizkunga dziedzera slimibas virusu (SPDV), aizkunga dziedzera
infekciozo nekrozi (IPNV), Amerikas samu virusu (CCV), zivju
limfocitiskas slimibas virusu (FLDV), infekciozas hematopoétiskas
nekrozes viruss (IHNV), koiju herpes virusu, lasu pikorna lidzigo
virusu (zinams ar ka Atlantijas laSu pikornaviruss), iekSzemes
laSu virusu (LSV), Atlantijas laSu rotavirusu (ASR), forelu zemenu
slimibas virusu (DRD), kizu¢a lasu audzéja virusu (CSTV) un
hemoragiskas septicémijas virusu (VHSV), (c) ortomiksovirusu,
pieméram, gripas A, B un C virusu, vai (d) herpes virusu, piemé-
ram, parasto herpes virusu (HSV), Varicella-Zoster virusu (VZV),
Epsteina-Barra virusu (EBV), citomegalovirusu (CMV), cilvéka
herpesvirusu 6 (HHV6), cilvéka herpesvirusu 7 (HHV 7) un cilvéka
herpesvirusu 8 (HHVS).

11.  Farmaceitiska kompozicija, kas satur dalinu saskana ar
jebkuru no iepriek$géjam pretenzijam.

12. Piegades ierice, kas satur farmaceitisko kompoziciju sa-
skana ar 11. pretenziju.

13. Dalina saskana ar jebkuru no 1. ltdz 10. pretenzijai vai
farmaceitiska kompozicija saskana ar 11. pretenziju, vai piegades
ierice saskana ar 12. pretenziju izmantoSanai panémiena aizsarga-
joSas iminreakcijas ierosinasanai mugurkaulniekiem, metode ietver
minéto dalinu vai minétas farmaceitiskds kompozicijas efektiva
daudzuma ievadisanu mugurkaulniekam.

(51) B65D 41/102006.07
B65D 47/062006.0"
B65D 39/042006.01
(21) 13156256.3
(43) 29.05.2013
(45) 18.05.2016
(31) 0901185 (32) 26.01.2009
(62) EP10702423.4 / EP2389323
(73) EQUIPE MOULDINGS LIMITED, 3 High Street, Larne County
Antrim BT40 1JN, GB
(72) MCDOWELL, Craig, GB
(74) Kelly, Donal Morgan, et al, FRKelly, 27 Clyde Road, Dublin 4,
IE
Jevgenija GAINUTDINOVA, Juridiska firma METIDA,
Krisjana Barona iela 119-19, Riga, LV-1012, LV
(54) TRAUKA NOSLEDZEJS
A CLOSURE FOR A CONTAINER
(57) 1. Noslédzejs (310) trauka atveres veidota cauruma cieSai
aizvérSanai, turklat noslédzéjs (310) satur batiba diskveidigu un
plakanu kermeni (312) un batiba gredzenveida malu (314), kam
ir: (i) nekustiga mala (313), kas piestiprinata pie kermena rinkveida
malas; (ii) briva aptvero$a mala (313’); (iii) vairakas Sarnirveidigi
pievienotas, viena no otras atdalitas mélites (316), kas izvietotas
pie brivas aptveroSas malas un ir lietojamas starp valéju stavokli un
aizvertu stavokli; un (iv) vairakas tapas (318), starp kuram atrodas
vairakas mélites (316); kur noslédzéjs (310) ir pielagots tada veida,
ka vismaz dala no malas (314), kopa ar galveno dalu (312), veido
aizbazni (36), kura forma un izméri izveidoti ta, ka noslédzé&ja (310)
ar trauku saistita virsma var, to lietojot, veidot pieguloSu sézu ar
trauka atveres iek3€jo virsmu, turklat valéja stavokli mélites (316)
robezojas ar malu (314) tada veida, ka briva aptvero$a mala (313’)
ir orientéta ta, ka batiba vérsta projam no galvenas dalas (312), un
noslégta stavokli mélites ir orientétas ta, lai batu batiba paralélas
malai (314), katrai mélitei esot vérstai batiba virziena uz galveno
dalu (312).

(11) 2597049

(22) 26.01.2010
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Athens-Lamia, 145 68 Krioneri Attikis, GR
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(54) DAUDZFUNKCIONALS SKIDUMS KONTAKTLECU KOP-
SANAI, KURA SASTAVA IR KUMELITES
MULTIPURPOSE SOLUTIONS FOR CONTACT LENS
CARE COMPRISING CHAMOMILE

(57) 1. Udeni saturods daudzfunkcionals $kidums tiri$anai,
dezinfekcijai, kondicionéSanai, uzglabasanai un lécu skaloSanai,
kura sastava ir $adas sastavdalas:

- virsmaktiva viela I1écu mitrinaSanai un netirumu nonemsanai,

- attiro$a viela, kas atvieglo olbaltumvielu noseédumu nonemsanu,
- bufersistéema Skiduma atbilsto§a pH limena uzturéSanai,

- pretmikrobu I1dzeklis 1écu dezinfekcijai un uzglabasanai,

- helatus veidojosa viela metalu jonu saistiSanai,

- toniskumu regul€josa viela Skiduma osmolalitates reguléSanai,
kas raksturigs ar to, ka tas papildus satur kumeliSu ekstraktu
koncentracija no 0,010 Iidz 0,050 mg/ml.

2. Daudzfunkcionals Skidums saskana ar 1. pretenziju, kas
raksturigs ar to, ka kumeliSu ekstrakts ir iegits no vienas vai vai-
rakam $adam augu sugam (visas parstav kurvjziezu (Asteraceae)
dzimtu):

- arstniecibas kumelite (Matricaria recutita jeb M. chamomilla,
German or blue chamomile),

- romieSu kumelite (Anthemis nobilis jeb Chamaemelum nobile,
Roman chamomile),

- Marokas kumelite (Ormenis muticaulis jeb Cladanthus mixtus,
Moroccan chamomile),

- Dienvidafrikas kumelite (Eriocephalus punctulatus, Cape chamo-
mile),

- maura kumelite (Matricaria discoidea, wild chamomile),

- lauka ilzite (Anthemis arvensis, scentless chamomile),

- dzeltena ilzite (Anthemis tinctoria, yellow chamomile or golden
marguerite).

3. Daudzfunkcionals $kidums saskana ar 1. un 2. pretenzi-
ju, kas raksturigs ar to, ka ta sastava eso$a kumeliSu ekstrakta
koncentracija ir 0,025 mg/ml.

4.  Daudzfunkcionals $kidums saskana ar jebkuru ieprieksejo
pretenziju, kura virsmaktiva viela ir poloksamins.

5.  Daudzfunkcionals $kidums saskana ar jebkuru iepriek-
S§éjo pretenziju, kurd pretmikrobu viela ir poliheksametilén-
biguanids (PHMB).

6.  Daudzfunkcionals $kidums saskana ar jebkuru iepriek-
S€jo pretenziju, kura helatus veidojosa viela ir dinatrija edetats,
Na,-EDTA.

7. Daudzfunkcionals 8kidums saskana ar jebkuru iepriek$gjo
pretenziju, kurad toniskumu regul&josa viela ir natrija hlorids un/vai
sorbits.

(11) 2604298
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8.  Daudzfunkcionals Skidums saskana ar jebkuru iepriek$égjo
pretenziju, kura bufersisttmas skabes sastavdala ir borskabe.

9.  Daudzfunkcionals Skidums saskana ar jebkuru no 1. lidz
8. pretenzijai, kura bufersistémas attirosa viela un sarmaina sa-
stavdala ir natrija citrats.

10. Daudzfunkcionals Skidums saskana ar 9. pretenziju, kam
ir $ads sastavs:

Sastavdala mg/ml

Poloksamins 1107 10,0

Borskabe 6,4

Natrija citrats 6,0

Dinatrija edetats (Na,-EDTA) 1,0

KumeliSu ekstrakts 0,025

Poliheksametilenbiguanids (PHMB) | 0,001

Sorbits 10,0

Natrija hlorids (NaCl) 3,5

NaOH/HCI nepiecieSamais
daudzums pH
[Tmenim = 7,0-7,6

11. Daudzfunkcionals skidums saskana ar jebkuru no 1. lidz
8. pretenzijai, kura bufersisttmas attirosa viela un sarmaina sa-
stavdala ir monobaziska natrija fosfata,

NaH,PO, un dibaziska natrija fosfata, Na,HPO, maisTjums.

BENZOQUINONE DERIVATIVES FOR THE TREATMENT
OF MITCHONDRIAL EYE DISEASES

(57) 1. Savienojums, kas attélots ar visparigo formulu (l):
(o]
R* R’
R® R?
(o]

M,

un ta enantioméri, tautoméri, solvati vai farmaceitiski pienemami
sali, turklat
R" ir aizvietotajs, kas attélots ar formulu (II):

kura

OH
—(CH2)7_/>(
(]

R* R an,

R® un R® abi ir Gdenraza atomi vai
R® ir ddenraza atoms un R® ir etilgrupa, vai

R® un R® abi ir metilgrupas,

R?
R®

ir metilgrupa,
ir metoksigrupa un

R* ir metoksigrupa,

lietoSanai mitohondrialas slimibas arsté$ana, turklat mitohondriala
slimiba ir izvéléta no grupas, kas sastav no Lébera parmantotas
optiskas neiropatijas (LPON), autosomali dominantas optiskas
atrofijas (DOA), makulas degeneracijas, glaukomas, retinopatijas,
kataraktas un redzes nerva diska ekskavacijam (ODD).

2. Savienojums lietoSanai saskana ar 1. pretenziju, turklat
R® un R® abi ir Gdenraza atomi.

3. Savienojums lietoSanai saskana ar 2. pretenziju, turklat
savienojums tiek ievadits iekskigi.

4.  Savienojums lietoSanai saskana ar 3. pretenziju, turklat
mitohondriala slimiba ir izvéléta no grupas, kas sastav no Lébera
parmantotas optiskas neiropatijas (LPON), autosomali dominantas
optiskas atrofijas (DOA), makulas degeneracijas un glaukomas.

5.  Savienojuma saskana ar visparigo formulu (I):

o]

R* R’

R® R?

° ),

kura R Ildz R* ir, ka definéti 1. pretenzija, izmanto$ana medikamenta
gatavoSanai lietoSanai mitohondridlas slimibas arsté$ana, turklat
mitohondriala slimiba ir izvéléta no grupas, kas sastav no Lébera
parmantotas optiskas neiropatijas (LPON), autosomali dominantas
optiskas atrofijas (DOA), makulas degeneracijas, glaukomas, reti-
nopatijas, kataraktas un redzes nerva diska ekskavacijam (ODD).

(51) BO01D 19/02(2006.01)
B29C 47/002006.01)
B29B 7/84(2006.01)

B01D 19/00(2006.01)

(1) 2611513

12. Daudzfunkcionals Skidums saskana ar 11. pretenziju, kam
ir $8ads sastavs:

Sastavdala mg/ml

Poloksamins 1107 10,0

Borskabe 5,0

Na,HPO, 2,0

NaH, PO, 0,08

Dinatrija edetats (Na,-EDTA) 1,0

KumeliSu ekstrakts 0,025

Poliheksametilenbiguanids (PHMB) | 0,001

Natrija hlorids (NaCl) 6,0

NaOH/HCA1 nepiecieSamais

daudzums pH
[imenim = 7,0-7,6
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(74) Eisenfihr, Speiser & Partner, Postfach 10 60 78, 28060
Bremen, DE
Vladimirs ANOHINS, Patentu agentira TRIA ROBIT,
Vilandes iela 5, Riga, LV-1010, LV

(54) SKIDRUMU ATGAZESANAS IERICE UN PANEMIENS
SKIDRUMU ATGAZESANAI
FLUID DEGASSING DEVICE AND METHOD FOR DEGAS-
SING FLUIDS

(57) 1. él,(idrumu atgazésanas ierice gazu atdaliSanai no
svekiem, kam ir Skidruma padoSanas elements (12) sveku pado-
Sanai, Skidruma izvadiSanas elements (310) sveku izvadiSanai,
kas raksturiga ar: pirmo kameru (150), kura Skidruma padoSanas
elements (12) padod svekus un kurai ir vismaz pirmais struktu-
ralais elements (100), kas izveidots ka neausts materials burbulu
iznicinaSanai svekos un cauri kuram sveki tiek virziti no pado$anas
elementa (12) Iidz izvadi$anas elementam (310), otro kameru (106),
kas atrodas blakus pirmajai kamerai (150) un kurai ir vismaz otrs
strukturals elements (180), kas izveidots ka rezgis un caur kuru
tiek virziti sveki, un treSo kameru (160), kas atrodas blakus otra-
jai kamerai (160) un kura ir vismaz viens izliekts elements (220)
ka profiléts elements (220), par kuru sveki plast no iepildiSanas
elementa (12) uz izvadiSanas elementu (310).

2. lerice atbilstoSi 1. pretenzijai, turklat starpsiena starp pirmo
un otro kameru (150, 160) ir vismaz pirma sprauga (200).

3. lerice atbilstoSi 1. pretenzijai, turklat otraja starpsiena starp
otro un treSo kameru (160, 190) ir vismaz otra sprauga (201).

4.  lerice atbilstoSi jebkurai no 1. lidz 3. pretenzijai, kam ir
pagrieSanas ass (300) ierices pagrie$anai.

5. lerice atbilsto$i jebkurai no 1. [1dz 4. pretenzijai, kas
papildus satur rezga elementu (320), kas ierikots ap izvadisanas
elementu (310).

6. Panémiens gazu atdalianai no svekiem ar soliem: sveku
pado$anai, burbulu iznicinaSanai svekos, sveku izvadianai, kas
raksturigs ar burbulu iznicinaSanu svekos, virzot svekus cauri
vismaz pirmajam strukturalajam elementam (100), kas izveidots
ka neausts materials pirmaja kamera (150), virzot svekus cauri
otram strukturalajam elementam (180), kur$ izveidots ka rezgis
otraja kamera, un virzot svekus pari vismaz vienam profilétajam
elementam, kas izveidots ka izliekts elements treSaja kamera (190).
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215 214 3P 190 94 w ) )P /F
310 e L/ \ &~~. /
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H \/—\ 220 L =
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201 200
300 205 208 203 g2
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(74) Tiefbrunner, Vera, Maiwald Patentanwalts GmbH, Elisenhof,
Elisenstrasse 3, 80335 Miinchen, DE
Nina DOLGICERE, Patentu agentira KDK, a’k 185, Riga,
LV-1084, LV

(54) SASTAVS UN METODE VIRSMU SASLAPINAMIBAS
KONTROLESANAI
A COMPOSITION AND METHOD FOR CONTROLLING
THE WETTABILITY OF SURFACES

(57) 1. Sastavs, kas satur:

- ezveida dalinas,

- vismaz vienu saistvielu, un

- vismaz vienu hidrofobizéjosu Iidzekli un/vai vismaz vienu
hidrofilizéjosu dzekli,
turklat ezveida dalinas ir veidotas no materiala, kas izvéléts no
kalcija karbonatu saturoSa materiala, atlasa balta un to maisijumiem.

2. Sastavs saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to, ka
saistviela darbojas ka vismaz viens hidrofobiz&joSais lidzeklis un/vai
vismaz viens hidrofilizéjoSais Ilidzeklis.

3.  Sastavs saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kas raksturigs ar to,
ka kalcija karbonatu saturoSais materials ir izvéléts no nogulsnéta
kalcija karbonata, dabisku kalcija karbonatu saturoSa materiala un
to maistjumiem.

4.  Sastavs saskana ar jebkuru no iepriekSéjam pretenzijam,
kas raksturigs ar to, ka ezveida dalinas ir veidotas no materiala,
kas satur aragonita, kalcita, vaterita modifikacijas nogulsnétu kalcija
karbonatu vai to maisijumus.

5.  Sastavs saskana ar jebkuru no iepriekSéjam pretenzijam,
kas raksturigs ar to, ka ezveida dalinas ir veidotas no materiala, kas
satur skalenoedra vai ortorombiska-dipiramidala kalcija karbonata
kristalu klasterus un/vai agregatus.

6.  Sastavs saskana ar jebkuru no iepriek$éjam pretenzijam,
kas raksturigs ar to, ka ezveida dalinu BET Tpatnéjas virsmas
laukums ir no 1 Iidz 50 m?g, vélams no 2 lidz 40 m?/g, vélamak
no 11 Iidz 35 m?g, visvélamak no 15 Iidz 20 m?g, mérijumu veicot
ar slapekli un BET metodi saskana ar ISO 9277.

7.  Sastavs saskana ar jebkuru no iepriek$éjam pretenzijam,
kas raksturigs ar to, ka ezveida dalinas ir ar dalinu vidéjo diametru
d50 no 1 lidz 50 ym, vélams no 2 Iidz 40 ym, vélamak no 3 lidz
30 pm.

8.  Sastavs saskana ar jebkuru no iepriek$&jam pretenzijam, kas
raksturigs ar to, ka hidrofobizéjosais I1dzeklis ir izvéléts no grupas,
kas satur taukskabes, pieméram, stearinskabi, palmitinskabi, un to
salus; alkilketéna diméru; poliakrilamida svekus; silikona svekus,
polisiloksanus, vélams polisiloksanus, kas modificéti ar funkcionaliem
silikona svekiem, un to maisijumus.

9.  Sastavs saskana ar jebkuru no iepriek$éjam pretenzijam,
kas raksturigs ar to, ka hidrofilizéjoSais [1dzeklis ir izvéléts no
grupas, kas satur poliakrilskabes, 1-hidroksietan-1,1-difosfonskabes
salus, vélams to sarmu metala salus, vélamak to kalija salus; un
1-hidroksietan-1,1-difosfonskabes helatus, vélams to aluminija
hidroksida helatus, vélamak aluminija hidroksida/1-hidroksietan-
1,1-difosfonskabes helatus, kuru masas attieciba ir 1:5, un to
maisijumus.

10. Sastavs saskana ar jebkuru no iepriek$éjam pretenzijam,
kas raksturigs ar to, ka vismaz viena hidrofobiz&josa ldzekla vai
vismaz viena hidrofilizéjosa Iidzekla, vai to maisijuma saturs ir no
0,1 lidz 10 masas %, vélams no 0,2 lidz 5 masas %, vélamak
no 0,3 lidz 2,4 masas %, visvélamak no 0,4 lidz 1,9 masas %, it
Tpasi no 0,5 [ldz 1,5 masas %, rékinot péc ezveida dalinu masas.

11. Sastavs saskana ar jebkuru no iepriek$&jam pretenzijam,
kas raksturigs ar to, ka saistviela ir izvéléta no grupas, kas satur
lateksa saistvielas, hibridas saistvielu sistémas, vélams akrilskabju
un/vai metakrilskabju homopolimérus vai kopolimérus, itakonskabi;
un skabju esterus, pieméram, etilakrilatu, butilakrilatu; stirolu, ne-
aizvietotu vai aizvietotu vinilhloridu, vinilacetatu, etilénu, butadiénu,
akrilamidus un acrilonitrilus; silikona svekus, ar tdeni atSkaidamus
alkidsvekus, akril-/alkidsveku kombinacijas, polivinilspirtu, dabiskas
ellas, vélams, linséklu ellu, un to maisijumus.

12. Sastavs saskana ar jebkuru no iepriek$gjam pretenzijam, kas
raksturigs ar to, ka saistvielas saturs ir lldz 250 masas %, vélams
[ldz 200 masas %, vélamak [idz 150 masas %, visvélamak [idz
120 masas %, un it 1pasi vélams no 1 lIidz 50 masas %, vélams
no 3 lidz 25 masas %, vélamak no 5 Iidz 20 masas %, it Tpasi
vélams no 10 I1dz 15 masas %, rékinot péc ezveida dalinu masas.
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13. Sastavs saskana ar jebkuru no iepriek$éjam pretenzijam,
kas raksturigs ar to, ka ezveida dalinas ir kombinétas ar vismaz
vienu hidrofobizéjoSu I1dzekli un/vai vismaz vienu hidrofiliz&joSu
[Tdzekli, un vismaz vienu saistvielu.

14. Sastavs saskana ar jebkuru no iepriek$éjam pretenzijam,
kas raksturigs ar to, ka ezveida dalinas ieprieks$ tiek apstradatas
ar vismaz vienu hidrofobizéjoSu idzekli un/vai vismaz vienu hidro-
filizéjoSu Ndzekli, un ezveida dalinam, kas iepriek$ apstradatas ar
vismaz vienu hidrofobiz&josu Iidzekli un/vai vismaz vienu hidro-
filiz&joSu Idzekli, vai to maisijumiem, tiek pievienota vismaz viena
saistviela.

15. Sastavs saskana ar 14. pretenziju, kas raksturigs ar to,
ka péc tam papildus tiek pievienots vismaz viens hidrofobizé&joSs
[[dzeklis un/vai vismaz viens hidrofiliz€joss Iidzeklis, kas var bt
vienads ar vai atskirigs no minétaja iepriek$éja apstradé izmantota
[Tdzekla.

16. Sastavs saskana ar jebkuru no 1. lidz 13. pretenzijai, kas
raksturigs ar to, ka ezveida dalinas vispirms tiek sajauktas ar saist-
vielu un péc tam tiek kombinétas ar vismaz vienu hidrofobiz&joSu
[tdzekli un/vai vismaz vienu hidrofilizéjosu Iidzekli.

17. Sastavs saskana ar jebkuru no iepriek$&jam pretenzijam,
kas raksturigs ar to, ka tas ir parklajuma sastava forma.

18. Sastavs saskana ar 17. pretenziju, kas raksturigs ar to, ka
tas ir sagatavots Skiduma vai dispersijas forma piemérota Skidra
vidé, vélams vidé, kas izvéléta no grupas, kas satur Gdeni, spirta
éterus, spirtus, alifatiskos oglidenrazus, esterus un to maisijumus.

19. Sastavs saskana ar jebkuru no 17. vai 18. pretenzijai, kas
raksturigs ar to, ka tas papildus satur tadas piedevas ka disper-
gentus, silikonizéSanas dzeklus, biezinatajus, reologisko Tpasibu
modifikatorus, pretnogulsnéSanas Idzeklus, putu slapétajus, anti-
oksidantus, zilinaSanas lidzek|us, virsmaktivas vielas, Skérssaistisa-
nas vielas, antipirénus, katalizatorus, pH buferSkidumus, pildvielas,
krasvielas, pigmentus, optiskos balinatajus, vaskus, koalescences
[Tdzeklus, biocidus un to maisjjumus.

20. Metode substrata virsmas saslapinamibas kontroléSanai,
substratu parklajot ar sastavu saskana ar jebkuru no 1. [idz
19. pretenzijai.

21. Metode saskana ar 20. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka
substrats tiek parklats ar parklajuma sastavu, kas satur ezveida
dalinas, vismaz vienu saistvielu un vismaz vienu hidrofobiz&joSu
[tdzekli un/vai vismaz vienu hidrofilizéjosu Iidzekli.

22. Metode saskana ar 20. vai 21. pretenziju, kas raksturiga
ar to, ka substrats tiek parklats ar parklajuma sastavu, kas satur
eZveida dalinas, kuras iepriek$ ir apstradatas ar vismaz vienu
hidrofobizéjoSu ldzekli un/vai vismaz vienu hidrofilizéjoSu lidzekli
un ir sajauktas ar vismaz vienu saistvielu, turklat péc tam neobligati
papildus var tikt pievienots vismaz viens hidrofobizéjoss I1dzeklis
un/vai vismaz viens hidrofilizéjoSs Iidzeklis, kas var bdt vienads ar
vai atSkirigs no minétaja iepriek3éja apstradé izmantota Iidzekla,
pirms parklajuma sastavs tiek uzklats substratam.

23. Metode saskana ar 20. vai 21. pretenziju, kas raksturiga
ar to, ka substrats vispirms tiek parklats ar parklajuma sastavu,
kas satur ezveida dalinas un vismaz vienu saistvielu, un péc tam
uz ezveida dalinu un saistvielas parklajuma tiek uzklats viens vai
vairaki vismaz viena hidrofobiz&josa Iidzekla un/vai vismaz viena
hidrofilizéjosa Iidzekla papildu slani.

24. Metode saskana ar jebkuru no 20. Iidz 23. pretenzijai,
kas raksturiga ar to, ka substrats papildus tiek parklats ar vienu
vai vairakiem vismaz viena hidrofobizéjosa Iidzekla un/vai vismaz
viena hidrofilizéjosa Iidzekla papildu slaniem.

25. Metode saskana ar jebkuru no 20. lidz 24. pretenzijai, kas
raksturiga ar to, ka substrats papildus tiek parklats ar vienu vai
vairakiem papildu slaniem no papildu sastavdalam un piedevam,
vélams materidliem, kas izvéléti no grupas, kura satur svekus,
silikonus, tetrafluorsavienojumus.

26. Metode saskana ar jebkuru no 20. Iidz 25. pretenzijai,
kas raksturiga ar to, ka substrats ir izvéléts no grupas, kura satur
papiru, kartonu, tapetes, koksni, koksnes kompozitus, pieméram,
skaidu plaksnes, plastmasu, foliju, betonu, parklatu vai neparklatu
apmetumu, gipsi, metalus, keramiku, akmeni, kiegelus un stiklu.

27. Sastava saskana ar jebkuru no 1. Iidz 19. pretenzijai
izmantoSana par parklajuma sastavu.

28. Materials, kas satur sastavu saskana ar jebkuru no 1. lidz
19. pretenzijai, turklat materials, vélams, ir izvéléts no grupas, kas

satur papiru, kartonu, tapetes, koksnes, koksnes kompozitiem,
pieméram, skaidu plaksnes, plastmasu, foliju, betonu, parklatu vai
neparklatu apmetumu, gipsi, metalus, keramiku, akmeni, kiegelus
un stiklu.

(51) CO7C 271/24(2006.01
CO07D 215/22(2006.01
CO7C 217/44(2006.01

(21) 13172499.9

(43) 25.09.2013

(45) 13.07.2016

(31) MI20090397 (32) 16.03.2009

(62) EP10712320.0 / EP2408739

(73) Clovis Oncology ltaly S.r.l., Via Monte di Pieta 1/A, 20121
Milano, IT

(72) SPINELLI, Silvano, IT
LIVI, Valeria, IT

(74) Minoja, Fabrizio, Bianchetti Bracco Minoja S.r.l., Via Plinio 63,
20129 Milano, IT
Valters GENCS, Zvérinata advokata Valtera Genca birojs,
Kr. Valdemara iela 21, Riga, LV-1010, LV

(54) PROCESS 6-(7-((1-AMINOCIKLOPROPIL)METOKSI)-
6-METOKSIHINOLIN-4-ILOKSI)-N-METIL-1-NAFTAMIDA
UN TA SINTETISKO STARPPRODUKTU IEGUSANAI
A PROCESS FOR THE PREPARATION OF 6-(7-((1-AMINO-
CYCLOPROPYL)METHOXY)-6-METHOXYQUINOLIN-
4-YLOXY)-N-METHYL-1-NAPHTHAMIDE AND SYN-
THETIC INTERMEDIATES THEREOF

(11) 2641897

(22) 11.03.2010

(33) IT

(57) 1. Savienojums ar formulu (XI) vai (Xla):
| OH ‘ (0]
(0] X o}

T
Ao
pd
\
iy
R o
Iz

R (XI) R (XIa)

)

turklat R’ ir Gdenraza atoms un R ir izvéléts no benzilgrupas,
acetilgrupas, benzoilgrupas, trifluormetansulfonilgrupas, benzol-
sulfonilgrupas, p-toluolsulfonilgrupas, metoksikarbonilgrupas, etoksi-
karbonilgrupas, terc-butoksikarbonilgrupas, aliloksikarbonilgrupas
un benziloksikarbonilgrupas, neobligati aizvietotas aromatiskaja
gredzena ar Iidz trim aizvietotajiem, kas izvéléti no halogéna atoma,
ciangrupas un trifluormetilgrupas; vai R’ ir trimetilsiliigrupa un R ir
terc-butoksikarbonilgrupa; vai R un R’, nemti kopa ar slapekla
atomu, ar kuru tie ir saistiti, veido ftalimidogrupu.
2. Savienojums ar formulu (XII):

| X
O AN
v(\ ) N/
/N —R'
R (XII)

kura X ir izvéléts no Cl, Br vai | atoma, turklat R’ ir Gdenraza
atoms un R ir izvéléts no benzilgrupas, acetilgrupas, benzoilgrupas,
trifluormetansulfonilgrupas, benzolsulfonilgrupas, p-toluolsulfonil-
grupas, metoksikarbonilgrupas, etoksikarbonilgrupas, terc-butoksi-
karbonilgrupas, aliloksikarbonilgrupas un benziloksikarbonilgrupas,
neobligati aizvietotas aromatiskaja gredzena ar [1dz trim aizvietota-
jiem, kas izvéléti no halogéna atoma, ciangrupas un trifluormetil-
grupas; vai R’ ir trimetilsiliigrupa un R ir terc-butoksikarbonilgrupa;
vai R un R’, nemti kopa ar slapekla atomu, ar kuru tie ir saistiti,
veido ftalimidogrupu.

3.  Savienojums saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kas izvéléts
no:

1-[(4-hidroksi-6-metoksihinolin-7-iloksi)metil]-N-benziloksikarbonil-
1-aminociklopropana;
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1-[(4-hlor-6-metoksihinolin-7-iloksi)metil]-N-benziloksikarbonil-
1-aminociklopropana.

4.  Savienojuma saskana ar 1. [ldz 3. pretenziju izmanto$ana
par starpproduktu 6-(7-((1-aminociklopropil)metoksi)-6-metoksi-
hinolin-4-iloksi)-N-metil-1-naftamida (I) vai ta farmaceitiski piene-
mama sals sintéze.

(51) €12Q 1/682006.07
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(43) 27.11.2013

(45) 27.04.2016

(11) 2666872

(22) 04.02.2011

(31) 302021 P (32) 05.02.2010 (33) US
302026 P 05.02.2010 us
302025 P 05.02.2010 us
302027 P 05.02.2010 us
302036 P 05.02.2010 us
374060 P 16.08.2010 us
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KAMPF, James Patrick, US

(74) Schiweck, Weinzierl & Koch, European Patent Attorneys,
Landsberger StralRe 98, 80339 Minchen, DE
Vladimirs ANOHINS, Patentu agentira TRIA ROBIT,
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(54) METODES UN KOMPOZICIJAS NIERU BOJAJUMU UN
NIERU MAZSPEJAS DIAGNOSTIKAI UN PROGNOSTIKAI
METHODS AND COMPOSITIONS FOR DIAGNOSIS AND
PROGNOSIS OF RENAL INJURY AND RENAL FAILURE

(57) 1. Metode nieru stavokla noteikSanai pacientam, turklat
metode ietver:

vienu vai vairaku analizu veikSanu, kuras izstradatas, lai noteiktu
vienu vai vairakus biomarkierus, kas ietver insulinam ldzigo aug-
Sanas faktoru saistoSo proteinu-7, kermena Skidruma parauga,
kur$ ieglts no pacienta, kuram jasniedz analizu rezultati; un

analizu rezultatu koreléSanu ar pacienta nieru stavokli, turklat
minétais koreléSanas solis ietver viena vai vairaku pacienta nieru
stavokla izmainu nakotné varbatibas noteikSanu saistiba ar analizu
rezultatiem.

2. Metode saskana ar 1. pretenziju, turklat minétas viena vai
vairakas analizes, kas izstradatas viena vai vairaku biomarkieru
noteik§anai, papildus ietver vienu vai vairakas analizes, kuras iz-
stradatas ta, lai noteiktu vismaz vienu no VII koagulacijas faktora
un CA19-9.

3.  Metode saskana ar 1. vai 2. pretenziju, turklat minétas viena
vai vairakas nieru stavokla izmainas nakotné ietver vienu vai vairakas
no sekojo$am: nieru funkcijas bojajums nakotné, pavajinata nieru
funkcija nakotné, nieru funkcijas uzlabojums nakotné, akdta nieru
mazspéja (ARF) nakotné un akits nieru bojajums (AKI) nakotné.

4. Metode saskana ar 1. pretenziju, turklat viena vai vairaku
nieru stavokla izmainu nakotné varbdtiba ir tada, ka gadijums ar
lielaku vai mazaku varbitibu iestasies laika perioda, kas izvéléts no
rindas, kas sastav no 30 dienam, 21 dienas, 14 dienam, 7 dienam,
5 dienam, 96 stundam, 72 stundam, 48 stundam, 36 stundam,
24 stundam un 12 stundam, kop$ briza, kad no pacienta kermena
tika panemts Skidruma paraugs.

5. Metode saskana ar 1. vai 2. pretenziju, turklat minétais
koreléSanas solis ietver:

(a) viena vai vairaku sekojoSu parametru noteikSanu: varbatibu,
ka pacientam 72 stundu laika (i) 1,5 reizes vai vairak paaugsti-
nasies kreatinina limenis seruma, (ii) urina izdali$anas 6 stundu
perioda bis mazaka neka 0,5 ml/kg/h vai (iii) kreatinina lTmenis
seruma paaugstinasies par 0,3 mg/dl vai vairak, turklat minétais
koreléSanas solis neobligati ietver viena vai vairaku sekojosu
parametru noteikSanu: varbdtibu, ka pacientam 48 stundu laika
(i) 1,5 reizes vai vairak paaugstinasies kreatinina limenis seruma,
(i) urina izdaliSanas 6 stundu perioda bls mazaka neka 0,5 ml/kg/h

778

vai (iii) kreatinina lTmenis seruma paaugstinasies par 0,3 mg/dl vai
vairak, vai
turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver viena vai vairaku
sekojosu parametru noteik§anu: varbitibu, ka pacientam 24 stundu
laika (i) 1,5 reizes vai vairak paaugstinasies kreatinina limenis
seruma, (i) urina izdaliSanas 6 stundu perioda bis mazaka neka
0,5 ml/kg/h vai (iii) kreatinina limenis seruma paaugstinasies par
0,3 mg/dl vai vairak, vai
turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver varbitibas
noteik§anu, ka pacientam 72 stundu laikd 1,5 reizes vai vairak
paaugstinasies kreatinina Iimenis seruma,
turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver varbatibas no-
teikS8anu, ka pacientam 72 stundu laika urina izdaliS8anas 6 stundu
perioda bis mazaka neka 0,5 ml/kg/h,
turklat minétais korelé$anas solis neobligati ietver varbitibas no-
teik§anu, ka pacientam 72 stundu laika kreatinina limenis seruma
paaugstinasies par 0,3 mg/dl vai vairak, vai
turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver varbitibas
noteik§anu, ka pacientam 48 stundu laikd 1,5 reizes vai vairak
paaugstinasies kreatinina Iimenis seruma,
turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver varbitibas no-
teikS8anu, ka pacientam 48 stundu laika urina izdali$anas 6 stundu
perioda bis mazaka neka 0,5 ml/kg/h,
turklat minétais korelé$anas solis neobligati ietver varbitibas no-
teik§anu, ka pacientam 48 stundu laika kreatinina Iimenis seruma
paaugstinasies par 0,3 mg/dl vai vairak, vai
turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver varbitibas
noteik§anu, ka pacientam 24 stundu laikd 1,5 reizes vai vairak
paaugstinasies kreatinina Iimenis seruma,
turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver varbitibas no-
teikS8anu, ka pacientam 24 stundu laika urina izdaliS8anas 6 stundu
perioda bis mazaka neka 0,5 ml/kg/h,
turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver varbitibas no-
teik§anu, ka pacientam 48 stundu laika kreatinina limenis seruma
paaugstinasies par 0,3 mg/dl vai vairak, vai

(b) viena vai vairaku sekojoSu parametru noteikSanu: varbi-
tibu, ka pacientam 72 stundu laika (i) kreatinina Iimenis seruma
paaugstinasies 2 reizes vai vairak, (ii) urina izdaliS$anas 12 stundu
perioda ir mazaka neka 0,5 ml/kg/h vai (iii) kreatinina limenis
seruma paaugstinasies par 0,3 mg/dl vai vairak,
turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver viena vai vairaku
sekojosu parametru noteik$anu: varbitibu, ka pacientam 48 stundu
laika (i) kreatinina Iimenis seruma paaugstinasies 2 reizes vai
vairak, (ii) urina izdaliSanas 6 stundu perioda ir mazaka neka
0,5 ml/kg/h vai (iii) kreatinina limenis seruma paaugstinasies par
0,3 mg/dl vai vairak, vai
turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver viena vai vairaku
sekojosu parametru noteik§anu: varbitibu, ka pacientam 24 stundu
laika (i) kreatinina Iimenis seruma paaugstinasies 2 reizes vai
vairak vai (i) urina izdaliSanas 12 stundu perioda ir mazaka neka
0,5 ml/kg/h, vai
turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver varbitibas no-
teik§anu, ka pacientam 72 stundu laika kreatinina limenis seruma
paaugstinasies 2 vai vairak reizes,
turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver varbitibas no-
teikS8anu, ka pacientam 72 stundu laika urina izdaliS8anas 6 stundu
perioda ir mazaka neka 0,5 ml/kg/h, vai
turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver varbitibas no-
teik§anu, ka pacientam 48 stundu laika kreatinina limenis seruma
paaugstinasies 2 vai vairak reizes,
turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver varbitibas no-
teik§8anu, ka pacientam 48 stundu laika urina izdali$anas 6 stundu
perioda ir mazaka neka 0,5 ml/kg/h, vai
turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver varbatibas no-
teikS8anu, ka pacientam 24 stundu laika kreatinina limenis seruma
paaugstinasies 2 vai vairak reizes,
turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver varbitibas no-
teikS8anu, ka pacientam 24 stundu laika urina izdaliS8anas 6 stundu
perioda ir mazaka neka 0,5 ml/kg/h, vai

(c) viena vai vairaku sekojoSu parametru noteikSanu: varbi-
tibu, ka pacientam 72 stundu laika (i) kreatinina Iimenis seruma
paaugstinasies 3 reizes vai vairak, (ii) urina izdaliSanas 24 stundu
perioda ir mazaka neka 0,3 ml/kg/h vai novérojama anirija vismaz
12 stundu perioda,



Apstiprinatie Eiropas patenti

Izgudrojumi, Pre€u Zimes un Dizainparaugi - 20.05.2017

turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver viena vai vairaku
sekojoSu parametru noteikSanu: varbatibu, ka pacientam 48 stundu
laika (i) kreatinina Iimenis seruma paaugstinasies 3 reizes vai
vairak vai (i) urina izdaliSanas 24 stundu perioda ir mazaka neka
0,3 ml/kg/h, vai novérojama andrija vismaz 12 stundu perioda, vai
turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver varbatibas no-
teikS8anu, ka pacientam 72 stundu laika kreatinina limenis seruma
paaugstinasies 3 vai vairak reizes,

turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver varbatibas no-
teikS8anu, ka pacientam 72 stundu laika urina izdaliSanas 24 stundu
perioda ir mazaka neka 0,3 ml/kg/h vai novérojama anirija vismaz
12 stundu perioda, vai

turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver varbitibas no-
teikS8anu, ka pacientam 48 stundu laika kreatinina limenis seruma
paaugstinasies 3 vai vairak reizes,

turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver varbatibas no-
teikS8anu, ka pacientam 48 stundu laika urina izdaliSanas 24 stundu
perioda ir mazaka neka 0,3 ml/kg/h vai novérojama anirija vismaz
12 stundu perioda, vai

turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver varbitibas no-
teikS8anu, ka pacientam 24 stundu laika kreatinina limenis seruma
paaugstinasies 3 vai vairak reizes,

turklat minétais koreléSanas solis neobligati ietver varbitibas no-
teikS8anu, ka pacientam 24 stundu laika urina izdaliSanas 24 stundu
perioda ir mazaka neka 0,3 ml/kg/h vai novérojama anirija vismaz
12 stundu perioda.

6. Metode saskana ar jebkuru no 1. lidz 5. pretenzijai, turklat
minéto analizu rezultati ietver izméritu insulinam idziga augSanas
faktora saisto$a proteina-7 koncentraciju un turklat minéto analizu
rezultati papildus neobligati ietver vismaz vienu, divus, tris vai
Cetrus no sekojoSiem parametriem:

izméritu VII koagulacijas faktora koncentraciju,

izméritu CA19-9 koncentraciju.

7. Metode saskana ar jebkuru no 1. [idz 6. pretenzijai, turklat
vairakums analizu rezultatu tiek apvienoti, izmantojot funkciju, kas
vairakumu analizu rezultatu parveido viena salikta rezultata.

8.  Metode saskana ar jebkuru no 1. lidz 6. pretenzijai, turklat
pacients ir izvéléts:

(i) nieru stavokla novértéSanai, pamatojoties uz vienu vai
vairakiem zinamiem pacientam iepriek$ piemitoSiem riska faktoriem
attieciba uz prerenalu, iek$éju renalu vai postrenalu ARF, vai

(i) nieru stavokla novértéSanai, pamatojoties uz vienu vai
vairakam jau eso$am diagnozém, kas izvélétas no: hroniskas
sirds mazspé€jas, preeklampsijas, eklampsijas, cukura diabéta,
hipertensijas, koronaro artériju slimibas, proteindrijas, nieru maz-
spéjas, samazinata glomerularas filtracijas atruma, cirozes, seruma
kreatinina paaugstinata lTmena, sepses, nieru funkcijas bojajuma
vai pavajinatas nieru funkcijas, vai pamatojoties uz parcieSamas
vai parciestas lielo asinsvadu operacijas, koronaras artérijas ap-
vedkanala operacijas vai citas sirds operacijas, vai pamatojoties
uz paklauSanu NSAID, ciklosporinu, takrolima, aminoglikozidu,
foskarneta, etilénglikola, hemoglobina, mioglobina, ifosfamida,
smago metalu, metotreksata, starojumu necaurlaidigu kontrastvielu
vai streptozotocina iedarbibai.

9.  Metode saskana ar jebkuru no 1. lidz 6. pretenzijai, turklat
minétd metode ir metode:

(a) nieru funkcijas bojajuma paradiSanas vai neparadiSanas
nakotné riska noteik§anai minétajam pacientam,

(b) nieru funkcijas pavajinaSanas paradisanas vai neparadisa-
nas nakotné riska noteikSanai minétajam pacientam,

(c) akdtas nieru mazspéjas paradiSanas vai neparadiSanas
nakotné riska noteik§anai minétajam pacientam,

(d) nieru aizvietoSanas terapijas nepiecieSamibas paradiSanas
vai neparadisanas nakotné riska noteik§anai minétajam pacientam,

(e) nieru transplantacijas nepiecieSamibas paradi$anas vai
neparadiSanas nakotné riska noteik§anai minétajam pacientam.

10. Metode saskana ar jebkuru no 1. lidz 6. pretenzijai, turklat
pacients ir nieru stavokla kritérija RIFLE 0 vai R stadija, turklat
pacients:

(i) neobligati ir RIFLE 0 stadija, un minétais koreléSanas solis
ietver varbitibas noteikSanu, ka pacients sasniegs RIFLE R, | vai
F stadiju 72 stundu, 48 stundu vai 24 stundu laika,
turklat pacients neobligati ir RIFLE 0 stadija, un minétais kore-
IeéSanas solis ietver varbitibas noteikSanu, ka pacients sasniegs

RIFLE | vai F stadiju 72 stundu, 48 stundu vai 24 stundu laika, vai
turklat pacients neobligati ir RIFLE 0 stadija, un minétais koreléSanas
solis ietver varbatibas noteikSanu, ka pacients sasniegs RIFLE F
stadiju 72 stundu, 48 stundu vai 24 stundu laika, vai

(i)  neobligati ir RIFLE 0 vai R stadija, un minétais koreléSanas
solis ietver varbitibas noteikSanu, ka pacients sasniegs RIFLE | vai
F stadiju 72 stundu, 48 stundu vai 24 stundu laika,
turklat pacients neobligati ir RIFLE 0 vai R stadija, un minétais
koreléSanas solis ietver varbltibas noteikSanu, ka pacients sasniegs
RIFLE F stadiju 72 stundu, 48 stundu vai 24 stundu laika, vai

(iii) neobligati ir RIFLE R stadija, un minétais koreléSanas solis
ietver varbatibas noteikSanu, ka pacients sasniegs RIFLE | vai
F stadiju 72 stundu, 48 stundu vai 24 stundu laika, vai
turklat pacients neobligati ir RIFLE R stadija, un minétais korelésa-
nas solis ietver varbdtibas noteikSanu, ka pacients sasniegs RIFLE
F stadiju 72 stundu, 48 stundu vai 24 stundu laika.

11.  Metode saskana ar jebkuru no 1. lidz 6. pretenzijai, turklat
pacients neobligati ir RIFLE 0, R vai | stadija, un minétais kore-
IeéSanas solis ietver varbitibas noteikSanu, ka pacients sasniegs
RIFLE F stadiju 72 stundu, 48 stundu vai 24 stundu laika,
turklat pacients neobligati ir RIFLE | stadija, un minétais korelésa-
nas solis ietver varbdtibas noteikSanu, ka pacients sasniegs RIFLE
F stadiju 72 stundu, 48 stundu vai 24 stundu laika.

12. Metode saskana ar jebkuru no 1. Iidz 6. pretenzijai, turklat:

(a) pacientam nav akitas nieru mazspégjas,

(b) pacients nav piedzivojis 1,5-kartigu vai lielaku kreatinina
lTmena seruma paaugstinasanos virs bazes vértibas, kura noteikta
pirms briza, kad ieglts kermena Skidruma paraugs,

(c) pacientam urina izdali$anas ir vismaz 0,5 ml/kg/h vismaz
6 stundu perioda pirms briza, kad iegits kermena Skidruma paraugs,

(d) pacients nav piedzivojis par 0,3 mg/dl vai lielaku kreatinina
Tmena seruma paaugstinaSanos virs bazes vértibas, kura noteikta
pirms briza, kad ieglts kermena Skidruma paraugs,

(e) pacients (i) nav piedzivojis 1,5-kartigu vai lielaku kreatinina
lTmena seruma paaugstinaSanos virs bazes vértibas, kura noteikta
pirms briza, kad iegits kermena Skidruma paraugs, (ii) pacientam
urina izdalisanas ir vismaz 0,5 ml/kg/h vismaz 6 stundu perioda
pirms briza, kad ieglts kermena Skidruma paraugs, un (iii) pacients
nav piedzivojis par 0,3 mg/dl vai lielaku kreatinina lTmena seruma
paaugstinasanos virs bazes vértibas, kura noteikta pirms briza, kad
ieglts kermena Skidruma paraugs,

(f)  pacients nav piedzivojis 1,5-kartigu vai lielaku kreatinina
lTmena seruma paaugstinaSanos virs bazes vértibas, kura noteikta
pirms briza, kad ieglts kermena Skidruma paraugs,

(g) pacientam urina izdali$anas ir vismaz 0,5 ml/kg/h vismaz
6 stundu perioda pirms briza, kad iegits kermena Skidruma paraugs,

(h) pacients (i) nav piedzivojis 1,5-kartigu vai lielaku kreatinina
Tmena seruma paaugstinaSanos virs bazes vértibas, kura noteikta
pirms briza, kad iegits kermena Skidruma paraugs, (ii) pacientam
urina izdalisanas ir vismaz 0,5 ml/kg/h vismaz 6 stundu perioda
pirms briza, kad ieglts kermena Skidruma paraugs, un (iii) pacients
nav piedzivojis par 0,3 mg/dl vai lielaku kreatinina lTmena seruma
paaugstinasanos virs bazes vértibas, kura noteikta pirms briza, kad
ieglts kermena Skidruma paraugs,

(i) pacients nav piedzivojis 2-kartigu vai lielaku kreatinina
lTmena seruma paaugstinasanos virs bazes vértibas, kura noteikta
pirms briza, kad ieglts kermena Skidruma paraugs,

(j) pacientam urina izdalisanas ir vismaz 0,5 ml/kg/h vismaz
12 stundu perioda pirms briza, kad iegits kermena Skidruma paraugs,

(k) pacients (i) nav parcietis 2-kartigu vai lielaku kreatinina
lTmena seruma paaugstinasanos virs bazes vértibas, kura noteikta
pirms briza, kad iegits kermena Skidruma paraugs, (ii) pacientam
urina izdaliSanas ir vismaz 0,5 ml/kg/h vismaz 12 stundu perioda
pirms briza, kad ieglts kermena Skidruma paraugs, un (iii) pacients
nav piedzivojis par 0,3 mg/dl vai lielaku kreatinina lTmena seruma
paaugstinasanos virs bazes vértibas, kura noteikta pirms briza, kad
ieglts kermena Skidruma paraugs,

(I) pacients nav piedzivojis 3-kartigu vai lielaku kreatinina
lTmena seruma paaugstinasanos virs bazes vértibas, kura noteikta
pirms briza, kad ieglts kermena Skidruma paraugs,

(m) pacientam urina izdaliSanas 24 stundu perioda pirms briza,
kad ieglts kermena Skidruma paraugs, ir vismaz 0,3 ml/kg/h vai
pacientam ir andrija vismaz 12 stundu perioda pirms briza, kad
ieglts kermena Skidruma paraugs, vai
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(n) pacients (i) nav piedzivojis 3-kartigu vai lielaku kreatinina
lTmena seruma paaugstinasanos virs bazes vértibas, kura noteikta
pirms briza, kad iegits kermena Skidruma paraugs, (ii) pacientam
urina izdaliS8anas 24 stundu perioda pirms briza, kad iegits ker-
mena Skidruma paraugs, ir vismaz 0,3 ml/kg/h vai pacientam ir
andrija vismaz 12 stundu perioda pirms briza, kad ieglts kermena
Skidruma paraugs, un (iii) pacients nav piedzivojis par 0,3 mg/dl
vai lielaku kreatinina limena seruma paaugstinaSanos virs bazes
vértibas, kura noteikta pirms briza, kad iegits kermena Skidruma
paraugs.

13. Metode saskana ar jebkuru no 1. l1dz 12. pretenzijai, turklat
kermena Skidruma paraugs ir urina paraugs.

14. Metode saskana ar jebkuru no 1. Iidz 13. pretenzijai,
turklat minéta metode ietver tadu analizu veikSanu, kuras nosaka
insulinam lidzigo aug$anas faktoru saistoSo proteinu-7.

15.  Viena vai vairaku biomarkieru, kas ietver insulilnam IT1dzigo
augSanas faktoru saisto$o proteinu-7, in vitro izmantosana, lai
prognozétu akdtu nieru bojajumu nakotné.

16. lzmanto$ana saskana ar 15. pretenziju, kuru veic ar reagentu
komplektu.

17. lzmantoSana saskana ar 16. pretenziju, turklat komplekts
ietver:
reagentus viena vai vairaku analizu veikSanai, kuras izstradatas,
lai noteiktu vienu vai vairdkus biomarkierus, kas ietver insullnam
[[dzigo aug$anas faktoru saistoSo proteinu-7, turklat neobligati:

(a) minétie reagenti ietver vienu vai vairakus saistoSos reagen-
tus, no kuriem katrs specifiski saistas ar nieru bojajuma markieri,

turklat vairakums saistoSo reagentu neobligati ir ietverti viena
analizésanas iekarta, vai

(b) vismaz viena no minétajam analizém ir izstradata ka vai-
rakslanu saistiS$anas analize, vai

(c) vismaz viena no minétajam analizém ir izstradata ka kon-
kuréjosas saistiSanas analize, un
turklat minétas viena vai vairakas analizes neobligati ietver ana-
lizes, kuras nosaka insulinam Iidzigo aug$anas faktoru saisto$o
proteinu-7.
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(54) PIEKLUVES SISTEMA PARKARES VEIDA VAI KONVEKSI
LIEKTAM SIENAM
ACCESS SYSTEM FOR OVERHANGING OR CONVEX
CURVED WALLS
(57) 1. Piekluves sistéma parkares veida sienam vai konveksi
izliektam sienam, it Tpasi torniem ldzigu bavju, pieméram, dzeseé-
Sanas tornu, sienam, kura satur:
- augséjo dalu (virsbavi) (18), kas parvietojama veida ir pie-
stiprinata pie sienas (K) aug$éjas malas,
- darba platformu (11), kas pie aug$éjas dalas (18) ir piekarta
ar piedzinas un virzosam trosém (12, 13),
- piedzinas trosém (12) pierikotu piedzinu, lai darba platfor-
mu (11) parvietotu vertikali pa piedzinas trosém (12), un
- konsoli (19) ar divam konsolsviram (21), kas viena no otras
tiek distancéti turétas pie darba platformas (11) un ir grozamas
ap kopigu asi, turklat konsolsviras (21) pie aug$éjas dalas (18)
ir piestiprinatas ar balsttrosém (25) un ir grozamas attieciba pret
darba platformu (11) ar pie balstrosém (25) pievienotam darbina-
Sanas iericém (24),
kas raksturiga ar to, ka: katra konsolsvira nes balasta sva-
ru (20), pie tam balasta svari (20) tiek turéti uz konsolsviram (21)
un ir parvietojami sviru longitudinala virziena; piedzinas ldzekli ir

(11) 2677095
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izveidoti balasta svaru (20) parvieto$anai pa konsolsviram (21), un
balsttroses (25) ir piestiprinatas pie balasta svariem (20).

2. Piekluves sistema atbilstosi 1. pretenzijai, raksturiga ar to,
ka balasta svari (20) var tikt parvietoti vai tiek parvietoti kopa.

3. Piekluves sistéma atbilstoSi 1. vai 2. pretenzijai, kas rak-
sturiga ar to, ka balasta svaru (20) piedzinas Iidzekli ir izveidoti
zobsiksnas piedzinas veida.

4.  Piekluves sistema atbilstoSi jebkurai no iepriekSéjam pre-
tenzijam, kas raksturiga ar to, ka balasta svaru (20) piedzinas
[Tdzekli ir vadami no darba platformas (11).

5. Piekluves sistema atbilstoSi jebkurai no iepriekS§8€jam
pretenzijam, kas raksturiga ar to, ka abas konsolsviras (21) ir
savienotas viena ar otru to brivo galu zonas, kas ir distancétas
no darba platformas (11).

6. Piekluves sistéma atbilstoSi jebkurai no iepriekS€jam pre-
tenzijam, kas raksturiga ar to, ka abas konsolsviras (21) ir ierikotas
paraléli viena otrai.

7. Piekluves sistéma atbilstoSi jebkurai no iepriekSéjam pre-
tenzijam, kas raksturiga ar to, ka balasta svari (20) katrs tiek turéts
uz ramja (22), kur§ apnem vai veido attiecigo konsolsviru (21),
un ar to, ka ramis (22) var tikt parvietots uz konsolsviras (21) tas
longitudinala virziena.

8.  Piekluves sistéma atbilstoSi jebkurai no iepriekSéjam pre-
tenzijam, kas raksturiga ar to, ka darbinasSanas ierice (24), it 1pasi
piedzina polispasta un vin€as veida, atbilstosi ir iertkota uz balasta
svariem (20), un ar to, ka balsttroses (25) pie konsolsviram (21) ir
piestiprinatas ar darbinaSanas iericém (24) un var tikt darbinatas,
lai grozitu konsolsviras (21).

9. Konsole piekartas darba platformas spieSanai pie sienas,
it Jpasi pie parkares veida sienas vai konveksi izliektas sienas,
priek$ jebkurai no iepriekS8éjam pretenzijam atbilstoSas piek|uves
sistémas, kura satur divas konsolsviras (21), kas viena no otras
ir distancétas, ir grozamas ap kopigu asi un var tikt piestiprinatas
pie darba platformas (11),

kas raksturiga ar to, ka: konsolsviras katra nes balasta sva-
ru (20); balasta svari (20) pie konsolsviram (21) tiek turéti ta, ka
ir parvietojami sviru longitudinala virziena; piedzinas Idzekli ir
izveidoti, lai balasta svarus parvietotu gar konsolsviram (21); uz
balasta svariem (20) balsttroSu (25) piestiprinaSanai ir izveidoti
piestiprinaSanas Iidzekli (24).

10. Konsole atbilsto$i 9. pretenzijai, kas raksturiga ar to, ka
abas konsolsviras (21) ir savienotas viena ar otru to brivo galu
zonas, kas ir distancétas no piestiprinaSanas Iidzekliem.

11. Konsole atbilstosi 9. vai 10. pretenzijai, kas raksturiga ar
to, ka abas konsolsviras (21) ir ierikotas paraléli viena otrai.

12. Konsole atbilstosi jebkurai no 9. Iidz 11. pretenzijai, kas
raksturiga ar to, ka balasta svari (20) katrs tiek turéts uz ramja (22),
kur§ apnem vai veido attiecigo konsolsviru (21), un ramis (22) var
tikt parvietots pa konsolsviru (21) tas longitudinala virziena.

13. Konsole atbilstosi jebkurai no 9. lldz 12. pretenzijai, kas
raksturiga ar to, ka uz balasta svara (20) atbilstoSi ir ierikota dar-
binaSanas ierice (24), it pasi piedzina polispasta un vin¢as veida,
turklat balsttroses (25) var tikt piestiprinatas pie konsolsviram (21)
un darbinatas ar darbinaSanas ieri€u (24) palidzibu.

14. Konsole atbilstosi jebkurai no iepriek$&jam pretenzijam, kas
raksturiga ar to, ka konsolsviras (21) var tikt grozitas attieciba pret
darba platformu (11) vismaz par 120°, it 1pasSi vismaz par 140°,
vislabak vismaz par 160°.
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(54) NOMAINAMA KAPSULA KAFIJAS INFUZIJAS PAGATA-
VOSANAI UN METODE MINETAS KAFIJAS INFUZIJAS
IEGUSANAI
INTERCHANGEABLE CAPSULE FOR PREPARING AN
INFUSION OF COFFEE, AND METHOD FOR OBTAINING
AN INFUSION OF SAID COFFEE

(57) 1. Kapsula (100), kas satur pulverveida kafijas masu (MC)
kafijas inflzijas pagatavosanai, pie kam kapsula (100) satur kon-
teineru (101), kas ir aiztaisams ar vaku (102) un ir aprikots ar
kafijas/karsta Gdens inflzijas filtréSanas lidzekliem (FL), pie tam:

- minéta pulverveida kafijas masa (MC) ir ievietota gredzenveida
telpa (SP) ap centralo cilindru (180),

- infUzijas Gdens vismaz viena inflizijas posma laika virzas no
gredzenveida telpas (SP) minéta centrala cilindra (180) virziena,
pirms tam plustot cauri vertikalajiem filtréSanas ltdzekliem (FM), un

kapsula (100) ir raksturiga ar to, ka infizijas tdens tiek ievadits
pulverveida kafijas masas (MC) virziena caur vairakam atve-
rem (121), kas ir izveidotas padeves nodalijuma (120) un dibena
ir noslégtas.

2. Kapsula (100) saskana ar 1. pretenziju, kas raksturiga ar to,
ka infizijas Odens tiek padots pulverveida kafijas masas (MC) virziena
vismaz caur vienu caurumu, kas ir izveidots minétaja vaka (102).

3. Kapsula (100) saskana ar 1. pretenziju, kas raksturiga
ar to, ka karstais infizijas Odens péc tam, kad tas ir izplidis no
minétajam atverém (121), plast pa labirinta celu (125).

4. Kapsula (100) saskana ar jebkuru iepriek$€jo pretenziju, kas
raksturiga ar to, ka minétie vertikalie filtréSanas Iidzekli (FT) satur
vairakus vertikalus izcilnus (114), pie kam katrs minéto vertikalo
izcilnu (114) paris ir atdalits ar attiecigo atveri (115) rievas veida.

5. Kapsula (100) saskana ar jebkuru iepriek$éjo pretenziju, kas
raksturiga ar to, ka kamera (110) ir izveidota uz minéta konteine-
ra (101) dibena un vismaz dalégji ir aprikota ar papildu filtréSanas
[Tdzekliem, kas ir pieméroti iesp&jamo kafijas dalinu aizturéSanai,
kuras var nejausi tikt cauri minétajiem vertikalajiem filtréSanas
[tdzekliem (FT).

6.  Kapsula (100) saskana ar jebkuru iepriek$éjo pretenziju, kas
raksturiga ar to, ka kamera (110) ir izveidota uz minéta konteine-
ra (101) dibena un vismaz dalgji ir savienota ar podam lidzigiem
lTdzekliem, kuros ir iepildita cita esence, tada ka kardamons, kanélis
vai Zensens.

7. Metode kafijas infizijas iegti$anai, kura ir raksturiga ar
§adiem posmiem:

(f1) tiek sagadata kapsula (100) saskana ar jebkuru no 1. Iidz
6. pretenzijai,

(f2) karstais Gdens caur vaka (102) izveidotu caurumu (151)
(bultina F1) inzekcijas cela no kafijas masSinas sprauslas tiek
ievadits padeves nodalijuma (120),

(f3) karstais Gdens, kas izplist no minétas sprauslas, kad
tiek savienota padeves nodalijjuma (120) atvérta gredzenveida
IGpa (123) un gredzenveida ligzda (152), kura ir izveidota uz minéta
vaka (102) iek$&jas virsmas, tiek virzits ta, ka plast caur pirmajam
atverem (121), tad pa labirinta celu (125) (bultina F2) un gravitacijas
ietekmé ieplUst pulverveida kafijas masa (MC) (bultina F3),

(f4) infizija tiek virzita caur vertikalajiem filtréSanas Iidzek-
liem (bultina F4), plismu novirzot centrala cilindra virziena (bulti-
na F5), un

(f5) kafijas inflzijas plisma tiek novirzita savacéja virziena
(bultina (F6)).

8. Metode saskana ar 7. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka
ta satur vél vienu papildu kafijas inflzijas filtréSanas posmu.

9. Metode saskana ar 7. vai 8. pretenziju, kas raksturiga ar
to, ka ta satur vél vienu papildu posmu, kura kafijas inflzija tiek
virzita caur ldzekliem, kas satur vismaz vienu esenci, tadu ka
kardamons, kanélis vai ZenSens.
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(54) PERKUTANS IMPLANTS UN OSTOMIJAS METODE
PERCUTANEOUS IMPLANT AND OSTOMY METHOD

(57) 1. Perkutans ostomijas implants (1; 20) implantacijai pa-
cientam abdominala siena, implants satur savienojo$u elementu (4),
kas paredzéts aréjas nonemamas ierices uzstadiSanai uz ta un
konstruéts zarnas segmenta ietverSanai taja, veidojot stomu, turklat
implants satur art radiali izveidotu dermalu enkuru (13) abdominalas
sienas satverS§anai zem dermas un pie tas, raksturojams ar dermalo
enkuru (13), kas satur radiali izstieptu ieaugosu sietu.

2. Perkutans ostomijas implants saskana ar 1. pretenziju,
turklat ieaugoSais elements (3a, 3b) ir izveidots abos aksialos
virzienos no dermala enkura (13).

3. Perkutans ostomijas implants saskana ar 1. pretenzi-
ju, kas satur arT vienu vai vairakus caurulveida ieaugoSo(-os)
elementu(-us) (3a, 3b) atkariba no savienojo$a elementa (4).

4.  Perkutans ostomijas implants saskana ar 3. pretenziju,
turklat:
ieaugosais(-ie) elements(-i) (3b) ir konstruéts(-i) zarnas segmenta
ietver§anai taja(-os), veidojot stomu, un $1 zarnas segmenta sero-
zie audi spgj infiltréties caurulveida ieaugo$aja elementa; un/vai
ieaugosais(-ie) elements(-i) (3a) ir konstruéts(-i) ta, ka ir saskaré
ar dermas audiem ta, ka dermas audi spgj infiltréties vismaz dal&ji
ieaugosaja(-os) elementa(-os), [1dz ar to piestiprinot un hermetizéjot
ostomijas implantu pie dermas.

5. Perkutans ostomijas implants saskana ar 3. vai 4. preten-
zZiju, turklat vismaz viens caurulveida ieaugoSais elements (3a, 3b)
stiepjas aksiali abos virzienos no dermala enkura (43).

6.  Perkutans ostomijas implants saskana ar jebkuru no 1. lldz
5. pretenzijai, turklat dermalais enkurs (13) satur atloku.

7. Perkutans ostomijas implants saskana ar jebkuru no 1. Iidz
6. pretenzijai, turklat dermalais enkurs (13) satur elastigu sietu.

8.  Perkutans ostomijas implants saskana ar jebkuru no 1. lldz
6. pretenzijai, turklat dermalais enkurs (13) satur elementu(-us),
caur kuru var augt audi.

9.  Perkutans ostomijas implants saskana ar jebkuru no 1. lldz
8. pretenzijai, kas satur iekS€jo un aréjo caurulveida ieaugo$o
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elementu (3a, 3b), un turklat dermalais enkurs (13) stiepjas aksiali
abos virzienos no aréja caurulveida ieaugosa elementa (3a).

10. Perkutans ostomijas implants saskana ar 9. pretenziju,
turklat aréjais caurulveida ieaugoSais elements (3a) satur pirmo
sekciju virs dermala enkura (13) dermas ieaug$anai un otro sekciju
dermala adas enkura (13) zem dermas ieaug$anai.

11. Perkutans ostomijas implants saskana ar jebkuru no ie-
priek$€jam pretenzijam, turklat dermalais enkurs (13) ir izvietots
implanta aksiala garuma vidéja treSdala.

12. Perkutans ostomijas implants saskana ar jebkuru no
iepriek§éjam pretenzijam, kas satur enkura atloku (2) implanta
stiprina$anai zem dermas audiem.

13. Perkutans ostomijas implants saskana ar jebkuru no ie-
priekSéjam pretenzijam kombinacija ar atbilstoSo vacinu, maisinu
vai nonemsanas ierici.

i}
[ ol
1

LI | —

(51) A61K 9/00:20%6.01)
AG61K 9/142006:01)
A671K 9/16(2006:01)
A61K 31/465(2006.01
AG61TK 47/12(2006.07)
AG61K 47/22(2006.07)
AG61K 47/262000:7)
AG6TK 47/32(2000.07)
AG61K 47/38(2000.07)
A24B 15/162000.0%)
12765290.7
05.02.2014
13.07.2016
1150273
201161470264 P
(86) PCT/SE2012/050336 28.03.2012
(87) W02012/134380 04.10.2012
(73) NYZAB, SE-118 85 Stockholm, SE
wm17 Holding AG, c/o KBT Treuhand AG Zug, Neuhof-
strasse 5a, 6340 Baar, CH
(72) NILSSON, Per-Gunnar, SE
(74) Brann AB, P.O. Box 12246, 102 26 Stockholm, SE
Nina DOLGICERE, Patentu agentira KDK, a’k 185, Riga,
LV-1084, LV
(54) NIKOTINU BRIVA SALS FORMA SATUROSS MAISINS
POUCH CONTAINING NICOTINE IN FREE SALT FORM
(57) 1. lekskigi lietojams nikotina produkts, kas ietver:
- serdeni, kura sastava esoSais pulveris satur:
a) vismaz vienu briva nikotina sali,
b) vismaz vienu pH korigésanas Iidzekli un
c) vismaz vienu pildvielu;
- udent neskistoSu maisinu, pie kam minétais maisin$ ir siekalu

(11) 2691096

(22) 28.03.2012

(32) 29.03.2011 (33) SE
31.03.2011 us

pie tam minétajam produktam péc kontakta ar attiritu ddeni pH
ir vismaz 6.

2. Produkts saskana ar 1. pretenziju, pie kam minétais nikotina
sals ir Gdent Kkistoss.

3. Produkts saskana ar 1. vai 2. pretenziju, pie kam minéta
nikotina sals ir izvéléta no grupas, kas sastav no nikotina hidro-
hlorida, nikotina dihidrohlorida, nikotina monotartrata, nikotina
bitartrata, nikotina bitartrata dihidrata, nikotina sulfata, nikotina
cinka hlorida monohidrata, nikotina salicilata un to maisijumiem.
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4. Produkts saskana ar 3. pretenziju, pie kam minéta nikotina
sals ir nikotina bitartrata dihidrats.

5. Produkts saskana ar jebkuru no 1. lidz 4. pretenzijai, pie
kam minétais pH korigéjosais Idzeklis ir izvéléts no grupas, kas
sastav no karbonatiem, tostarp monokarbonata, bikarbonata un
seskvikarbonata, acetatiem, glicinatiem, glukonatiem, boratiem,
sarmu metalu vai amonija glicerofosfatiem vai citratiem, fosfatu
sistémam, tostarp monohidrogénfosfata, dihidrogénfosfata un tri-
hidrogénfosfata, metala hidroksidiem, pieméram, natrija hidroksida
un kalija hidroksida, un to maisijumiem.

6. Produkts saskana ar 5. pretenziju, pie kam minétais pH
korigéjosais Iidzeklis ir natrija bikarbonats vai natrija karbonats un
to maisijumi.

7. Produkts saskana ar 5. vai 6. pretenziju, pie kam minétais
pH korigéjosais Iidzeklis ir iekapsuléts vai iestiprinats.

8.  Produkts saskana ar 7. pretenziju, pie kam minétais pH
korigéjosais Iidzeklis ir iekapsuléts vai iestiprinats poliméra, kas
fiziski atdala pH korigéjoSo Iidzekli no nikotina sals.

9.  Produkts saskana ar jebkuru no 1. [idz 8. pretenzijai, pie kam
minéta pildviela ir izvéléta no grupas, kas sastav no polisaharidiem,
polioliem, cukuriem, dabiskajam Skiedram, mikrokristaliskas celu-
lozes, celulozes un celulozes derivatiem un to maisijumiem.

10. Produkts saskana ar jebkuru iepriek$€jo pretenziju, pie kam
minétais produkts satur vismaz vienu pildvielu, kas ir saldinatajs
vai garSvielas idzeklis.

11.  Produkts saskana ar 10. pretenziju, pie kam minétais
saldinatajs ir izvéléts no grupas, kas sastdv no mono-, di-, tri- un
polisaharidiem, polioliem, piemé&ram, mannitola un maltitola, dabis-
kiem un sintétiskiem saldinatajiem, pieméram, saharozes, glikozes,
dekstrozes, maltozes, fruktozes, saharina, aspartama, acesulfama,
sukralozes, saharina un ciklamatiem un to maisijumiem.

12. Produkts saskana ar 10. pretenziju, pie kam minétais gars-
vielas [idzeklis ir izvéléts no grupas, kas sastav no bergamota,
eikalipta, apelsina, mandarina, citrusiem, citrona, piparmétram,
mentola, lakricas, ziemcietes, tabakas, kafijas, vanilas, laima,
aboliem, persikiem un to maisijumiem.

13. Produkts saskana ar jebkuru iepriek§ minéto pretenziju,
pie kam minétais maisin$ ir izgatavotas no materiala, kas izvéléts
no grupas, kas sastav no farmaceitiski pienemamiem membranas
materialiem.

14. Produkts saskana ar jebkuru iepriek$€jo pretenziju, pie kam
minétais produkts satur nikotinu daudzuma no 0,1 Iidz 10 mg lielai
vienibas devai, ko aprékina ka nikotina bazi.

15. Produkts saskana ar 14. pretenziju, pie kam minétais pro-
dukts satur nikotinu daudzuma 0,5; 1,0; 1,5; 2,0; 2,5; 3,0; 3,5; 4,0;
4,5; 5,0; 6,0; 7,0; 8,0 vai 9,0 mg uz vienibas devu, ko aprékina
ka nikotina bazi.

16. Produkts saskana ar jebkuru iepriek$€jo pretenziju, pie kam
minétais produkts satur 50 mg Iidz 1000 mg minéta pulvera.

17. Produkts saskana ar 16. pretenziju, pie kam minétais
produkts satur 100, 150, 200, 250, 300, 350, 400, 450, 500, 550,
600, 650, 700, 750, 800, 850, 900 vai 950 mg minéta pulvera.

18. Produkts saskana ar jebkuru ieprieck§ minéto pretenziju,
pie kam minétais pulveris ir granuléts.

19. Metode produkta izgatavoSanai, kas satur sekojoSas dar-
bibas:

a) tiek sagadats vismaz briva nikotina sals pulveris, vismaz
viens pH korigéSanas I1dzeklis, vismaz viena pildviela un tdent
neskisto§s maisind un

b) tiek ieguts produkts saskana ar jebkuru no 1. lidz 18. pre-
tenzijai.

20. Metode saskana ar 19. pretenziju, pie kam minétas metode
papildus satur darbibas pH korigé$anas lidzekla iekapsuléSanai vai
iestiprinasanai.

21. Metode saskana ar 19. vai 20. pretenziju, pie kam minéta
metode papildus satur pulvera granuléSanas darbibu.

(51) GO1S 19/102070.07
GO1S 19/112070.07
GO1S 1/2012006.7
GO1S 5/0212006.97

(21) 11864461.6

(11) 2703838

(22) 26.04.2011
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(43) 05.03.2014

(45) 24.08.2016

(86) PCT/JP2011/060136 26.04.2011

(87) WO02012/147156 01.11.2012

(73) GNSS Technologies Inc., 12-5, Shinjuku 6-chome, Shinjuku-

ku, Tokyo 160-0022, JP
(72) TORIMOTO Hideyuki, JP
ISHII Makoto, JP
ASAKO Masahiro, JP
MAEDA Hiroaki, JP

(74) Grunecker Patent- und Rechtsanwalte PartG mbB, Leopold-
strasse 4, 80802 Minchen, DE
Artis KROMANIS, Agentira PETERSONA PATENTS,
a/k 61, Riga, LV-1010, LV

(54) NAVIGACIJAS SIGNALA RAIDITAJS UN NAVIGACIJAS
SIGNALA GENERESANAS METODE
NAVIGATION SIGNAL TRANSMITTER AND NAVIGATION
SIGNAL GENERATING METHOD

(57) 1. Navigacijas signala raiditajs (100), kas satur:

uztverSanas dalu (101), kas konfiguréta, lai sanemtu argjas
sistémas parraides vilni un lai generétu sinhronizacijas impulsu,

references signala sinhronizacijas dalu (550), kas konfiguréta, lai
generétu iek$gja pulkstena pamatsvarstibas, izmantojot sinhroniza-
cijas impulsu, kas generéts uztverSanas dala (101) ka references
signala impulss,

iekStelpas zinojumu sistémas, kas apziméta ka Indoor Messaging
System (IMES), signala generéSanas dalu (103), kas konfiguréta, lai
generétu IMES signalu, balstoties uz generétajam iek$&ja pulkstena
pamatsvarstibam, un

parraides antenu (104), kas pielagota, lai parraiditu IMES signalu,
kas generéts IMES signala generéSanas dala (103),

raksturigs ar to, ka uztverSanas dala (101) papildus ir konfiguréta,
lai generétu sinhronizacijas impulsu sinhroni ar iepriek$ noteiktu
aréjas sistémas parraides vilna datu kadru, turklat references
signala sinhronizacijas dala (550) satur skaititaja shemu (551),
komparatoru (553), zemfrekvences vadibas filtru (554), D/A parvei-
dotaju (555), ar spriegumu vadamu oscilatoru (556) un frekvencu
dalisanas shému (557);

turklat:

skaititaja shéma (551) ir konfiguréta, lai skaititu pulkstena im-
pulsu skaitu, kas parraiditi no sprieguma vadibas oscilatora (556),
izmantojot sinhronizacijas impulsu, kas generéts ar uztver$anas
dalas (101) palidzibu ka references signala impulss;

komparators (553) ir konfiguréts, lai salidzinatu pulkstena impulsu
saskaitito skaitu ar references vértibu, un

references signala sinhronizacijas dala (550) papildus ir konfigu-
réta, lai reguléjami pielagotu ar spriegumu vadama oscilatora (556)
vadibas sprieguma limeni, kad lielumu skaitliska attieciba kompa-
ratora (553) salidzinaSanas rezultatd neparsniedz iepriek$ noteikto
vértibu un ir secigi palielinata vai samazinata ieprieks noteiktu reizu
skaitu.

2. Navigacijas signala raiditajs (100) saskana ar 1. pretenziju,
turklat, kad lielumu skaitliska attieciba komparatora (553) salidzi-
nasanas rezultatd parsniedz iepriek$ noteikto vértibu, saskaitita
vértiba tiek kontroléti atmesta.

3. Navigacijas signala raiditajs (100) saskana ar 1. pretenziju,
turklat, kad lielumu skaitliska attieciba komparatora (553) salidzi-
nasanas rezultata parsniedz iepriek$ noteikto vértibu un vertiba,
kas parsniedz iepriek§ noteiktu vértibu, turpinas iepriek$ noteiktu
reizu skaitu iepriek§ noteikta laika perioda, tad vértiba ka laika
konstante tiek kontroléti mainita.

4. Navigacijas signala raiditajs (100) saskana ar jebkuru no
1. I'dz 3. pretenzijai, turklat parraides vilnis ir GSM vai LTE vilnis,
kas parraidits no GSM vai LTE bazes stacijas, datu kadrs ir GSM
vai LTE datu kadrs un sinhronizacijas impulss ir impulss ar ciklu
10/100/1000 ms.

5. Navigacijas signala raiditajs (100) saskana ar jebkuru no
1. lidz 4. pretenzijai, turklat parraides vilnis ir PHS radio vilnis 1,9 GHz
josla, kas parraidits no PHS bazes stacijas, datu kadrs ir PHS datu
kadrs un sinhronizacijas impulss ir impulss ar ciklu 100 ms.

6.  Navigacijas signala raiditajs (100) saskana ar jebkuru no
1. lidz 4. pretenzijai, turklat parraides vilnis ir FM apraides vilnis.

7. Navigacijas signala raiditajs (100) saskana ar jebkuru no
1. Iidz 4. pretenzijai, turklat parraides vilnis ir virszemes digitalas

apraides vilnis.

8.  Metode navigacijas signala parraidei, kas satur $adus solus:

aréjas sistémas parraides vilna uztverSanu ar uztverSanas dalu,
lai generétu sinhronizacijas impulsu sinhroni ar iepriek$ noteikto
argjas sistemas parraides vilna datu kadru,

iek8eja pulkstena pamatsvarstibu generéSanu ar references
signala sinhronizacijas dalu, izmantojot sinhronizacijas impulsu,
kas generéts uztverSanas dala ka references signala impulss,

IMES signala generéSanu ar iekstelpas zinojumu sistémas,
kas apziméta ka IMES, signala generésanas dalu, balstoties uz
generétajam iek$&ja pulkstena pamatsvarstibam, un

IMES signala parraidisanu ar parraides antenu, kas generéts
IMES signala generé$anas dala,

kas raksturiga ar:

sinhronizacijas impulsa generéSanu ar uztverSanas dalu sinhroni
ar iepriek$ noteiktu aréjas sistémas parraides vilna datu kadru,

pulkstena impulsu saskaitiS8anu ar references signala sinhroni-
zacijas dalas skaititaja shému, kas parraiditi no references signala
sinhronizacijas dalas sprieguma vadibas oscilatora, izmantojot sin-
hronizacijas impulsu, kas generéts ar uztverSanas dalas palidzibu
ka references signala impulss,

pulkstena impulsu saskaitita skaita salidzinaSanu ar references
vertibu, izmantojot references signala sinhronizacijas dalas kom-
paratoru, un

sprieguma vadibas oscilatora vadibas sprieguma limena va-
damu salagoSanu ar references signala sinhronizacijas dalu, kad
lielumu skaitliska attieciba komparatora salidzinasanas rezultata
neparsniedz iepriek§ noteiktu vértibu un ir secigi palielinata vai
samazinata iepriek§ noteiktu reizu skaitu.

9. Metode saskana ar 8. pretenziju, kas papildus satur sa-
skaititas vértibas kontrolétas atmesanas soli, kad lielumu skaitliska
attieciba komparatora veiktas salidzinaSanas rezultata parsniedz
iepriekS noteikto vértibu.

10. Metode saskana ar 1. pretenziju, kas papildus satur vértibas
ka laika konstantes kontrolétas mainas soli, kad skaitliska lielumu
attieciba komparatora veiktas salidzinaSanas rezultata parsniedz
iepriek$ noteiktu vértibu un vértiba, kas parsniedz ieprieks noteiktu
vértibu, turpinas iepriek$ noteiktu reizu skaitu iepriek$ noteikta laika
perioda.
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(74) Drury, Elizabeth Anne, GlaxoSmithKline, Global Patents
(CN925.1), 980 Great West Road, Brentford, Middlesex
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(54) JAUNI SAVIENOJUMI KA DIACILGLICERINA ACIL-
TRANSFERAZES INHIBITORI
NOVEL COMPOUNDS AS DIACYLGLYCEROL ACYL-
TRANSFERASE INHIBITORS

(57) 1. Savienojums ar formulu (l):
NH O
2 R1

4

N| X \
/ \R m

R3 N OJ ( 2)
@ :
kura:

R, ir bicikliska gredzenu sistéma, kura satur no 9 lidz 11 gre-
dzena locekliem, ieskaitot 1 Iidz 4 heteroatomus, kuri neatkarigi
izvéleti no grupas, kas sastav no N, O un S atoma, turklat minéta
bicikliska gredzenu sistéma var bat aizvietota ar 1 [ldz 3 grupam,
kas izvéleétas no grupas, kas sastav no (C,-C)alkilgrupas, aizvie-
totas (C,-C)alkilgrupas, (C,-C,)cikloalkilgrupas, halogéna atoma,
hidroksilgrupas, oksogrupas, amida, karbonskabes, -C(O)R, -SO,R,
grupas, arilalkilgrupas, -(C,-C,alkil)ariloksgrupas, arilgrupas, hetero-
arilgrupas un (C,-C,)alkoksigrupas,
kura katrs R, neatkarigi ir (C,-C)alkilgrupa, aizvietota (C,-C,)alkil-
grupa vai neaizvietota (C,-C,)cikloalkilgrupa;

R, un R, katrs neatkarigi ir Gdenraza atoms, (C,-C/)alkilgrupa,
aizvietota (C,-C,)alkilgrupa, halogéna atoms, hidroksilgrupa, amids,
karbonskabe vai (C,-C,)alkoksigrupa; un

m ir 0 lidz 2;
vai ta farmaceitiski pienemams sals.

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju ar formulu (I)(A):

@@

(I)(A)

kura A ir 5- vai 6-loceklu heterociklisks gredzens, kas var saturét
no 0 Iidz 3 dubultsaitém un var bat aizvietots ar 1 lidz 3 grupam,
kas izvélétas no grupas, kura sastav no (C,-Cj)alkilgrupas, aizvie-
totas (C,-C)alkilgrupas, (C,-C,)cikloalkilgrupas, halogéna atoma,
hidroksilgrupas, oksogrupas, amida, karbonskabes, -C(O)R_, -SO,R,
grupas, arilalkilgrupas, -((C,-C,)alkil)ariloksigrupas, arilgrupas,
heteroarilgrupas un (C,-C,)alkoksigrupas,

kura katrs R, neatkarigi ir (C,-Cy)alkilgrupa, aizvietota (C,-Cy)alkil-
grupa vai neaizvietota (C,-C,)cikloalkilgrupa;

R, un R, katrs neatkarigi ir Gdenraza atoms, (C,-C;)alkilgrupa,
aizvietota (C,-Cj)alkilgrupa, halogéna atoms, hidroksilgrupa, amids,
karbonskabe vai (C,-C,)alkoksigrupa;

R, ir halogéna atoms vai alkoksigrupa;

X ir N atoms vai CH grupa; un

m ir 0 [idz 2;

nir 0 ldz 2;
vai ta farmaceitiski pienemams sals.

3.  Savienojums saskana ar 2. pretenziju, turklat A ir 5-loceklu
heterociklisks gredzens, kas var saturét no 0 Iidz 2 dubultsaitém
un var bdt aizvietots ar 1 lildz 3 grupam, kas izvélétas no grupas,
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kura sastav no (C,-C;)alkilgrupas, aizvietotas (C,-C;)alkilgrupas,
(C,-C,)cikloalkilgrupas, halogéna atoma, hidroksilgrupas, okso-
grupas, amida, karbonskabes, -C(O)R,, -SO,R, grupas, arilalkil-
grupas, -((C,-C,)alkil)ariloksigrupas, arilgrupas, heteroarilgrupas un
(C,-C,)alkoksigrupas,

kura katrs R, neatkarigi ir (C,-Cy)alkilgrupa, aizvietota (C,-Cy)alkil-
grupa vai neaizvietota (C,-C,)cikloalkilgrupa;

R, un R, katrs neatkarigi ir Gdenraza atoms, (C,-C;)alkilgrupa,
aizvietota (C,-Cj)alkilgrupa, halogéna atoms, hidroksilgrupa, amids,
karbonskabe vai (C,-C,)alkoksigrupa;

R, ir halogéna atoms vai alkoksigrupa;

X ir N atoms vai CH grupa; un

m ir 0 [idz 2;

nir 0 ldz 2;
vai ta farmaceitiski pienemams sals.

4. Savienojums saskana ar 2. pretenziju, turklat A ir 6-locek|u
heterociklisks gredzens, kur$ var saturét no 0 lidz 3 dubultsaitém
un var bdt aizvietots ar 1 lldz 3 grupam, kas izvélétas no grupas,
kura sastav no (C,-C;)alkilgrupas, aizvietotas (C,-C;)alkilgrupas,
(C,-C,)cikloalkilgrupas, halogéna atoma, hidroksilgrupas, okso-
grupas, amida, karbonskabes, -C(O)R,, -SO,R, grupas, arilalkil-
grupas, -((C,-C,)alkil)ariloksgrupas, arilgrupas, heteroarilgrupas un
(C,-C,)alkoksigrupas,
kura katrs R, neatkarigi ir (C,-C)alkilgrupa, aizvietota (C,-Cy)alkil-
grupa vai neaizvietota (C,-C,)cikloalkilgrupa;

R, un R, katrs neatkarigi ir Gdenraza atoms, (C,-C;)alkilgrupa,
aizvietota (C,-Cj)alkilgrupa, halogéna atoms, hidroksilgrupa, amids,
karbonskabe vai (C,-C,)alkoksigrupa;

R, ir halogéna atoms vai alkoksigrupa;

X ir N atoms vai CH grupa; un

m ir 0 [idz 2;

nir 0 ldz 2;
vai ta farmaceitiski pienemams sals.

5. Savienojums saskana ar jebkuru no 2. [ldz 4. pretenzijai,

turklat m ir O;

nir O;

R, ir Gdenraza atoms; un

X ir N atoms;
vai ta farmaceitiski pienemams sals.

6.  Savienojums saskana ar jebkuru no 2. [ldz 4. pretenzijai,

turklat m ir O;

nir O;

R, ir Gdenraza atoms; un

X ir CH grupa;
vai ta farmaceitiski pienemams sals.

7. Savienojums saskana ar 1. pretenziju,

turklat m ir O;

R, ir Gdenraza atoms;

R, ir bicikliska gredzenu sistéma, kas izvéléta no grupas, kura
sastav no tetrahidroizohinolinilgrupas, tetrahidrohinolinilgrupas,
indolilgrupas, dihidroindolilgrupas, indazolilgrupas, dihidroindazolil-
grupas, benzotiofenilgrupas, benzodiazolilgrupas, dihidrobenzo-
diazolilgrupas, benzimidazolilgrupas, indolinilgrupas, benzotriazolil-
grupas, pirolopiridinilgrupas, benzotiazolilgrupas, benzofuranil-
grupas, dihidrohinazolinilgrupas un pirolopirimidinilgrupas;
turklat minéta bicikliska gredzenu sistéma var bat aizvietota ar 1 lidz
3 grupam, kas izvéletas no grupas, kura sastav no (C,-C)alkil-
grupas, aizvietotas (C,-Cy)alkilgrupas, (C,-C,)cikloalkilgrupas, halo-
géna atoma, hidroksilgrupas, oksogrupas, amida, karbonskabes,
-C(O)R,, -SO,R, grupas, arilalkilgrupas, -(C,-C,)alkilariloksigrupas,
arilgrupas, heteroarilgrupas un (C,-C,)alkoksigrupas,
kura katrs R, neatkarigi ir (C,-Cj)alkilgrupa, aizvietota (C,-Cy)alkil-
grupa vai neaizvietota (C,-C,)cikloalkilgrupa;
vai ta farmaceitiski pienemams sals.

8.  Savienojums saskana ar 7. pretenziju,

turklat m ir O;

R, ir Gdenraza atoms;

R, ir bicikliska gredzenu sistéma, kas izvéléta no grupas, kura
sastav no tetrahidroizohinolinilgrupas, tetrahidrohinolinilgrupas,
indolilgrupas, dihidroindolilgrupas, indazolilgrupas, dihidroindazolil-
grupas un pirolopiridinilgrupas;
turklat minéta bicikliska gredzenu sistéma var bat aizvietota ar 1 lidz
3 grupam, kas izvéletas no grupas, kura sastav no (C,-C;)alkilgrupas,
aizvietotas (C,-C,)alkilgrupas, (C,-C,)cikloalkilgrupas, halogéna
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atoma, hidroksilgrupas, oksogrupas, amida, karbonskabes, -C(O)R,
-SO,R, grupas, arilalkilgrupas, -((C,-C,)alkil)ariloksigrupas, aril-
grupas, heteroarilgrupas un (C,-C,)alkoksigrupas,

kura katrs R, neatkarigi ir (C,-C;)alkigrupa, aizvietota (C,-C)alkil-
grupa vai neaizvietota (C,-C,)cikloalkilgrupa;

vai ta farmaceitiski pienemams sals.

9.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas izvéléts no
§adas grupas:
2-(6-{4-amino-5-okso-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-
6-il}-1-okso-1,2,3,4-tetrahidroizohinolin-2-il)etikskabe;
etil 2-(6-{4-amino-5-okso-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-
6-il}-2-okso-1,2,3,4-tetrahidrohinolin-1-il)acetats;
2-(6-{4-amino-5-okso-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-
6-il}-2-okso-1,2,3,4-tetrahidrohinolin-1-il)etikskabe;
etil 2-(6-{4-amino-5-okso-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-
6-il}-1-okso-1,2,3,4-tetrahidroizohinolin-2-il)acetats;
6-{4-amino-5-okso-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-6-il}-
1-metil-1,2,3,4-tetrahidrohinolin-2-ons;
6-{4-amino-5-okso-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-6-il}-
2-metil-1,2,3,4-tetrahidroizohinolin-1-ons;
6-{4-amino-5-okso-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-6-il}-
2-benzil-1,2,3,4-tetrahidroizohinolin-1-ons;
6-{4-amino-5-okso-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-6-il}-
2-propil-1,2,3,4-tetrahidroizohinolin-1-ons;
6-{4-amino-5-okso-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-6-il}-
1-propil-1,2,3,4-tetrahidrohinolin-2-ons;
5-{4-amino-5-okso-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-6-il}-
2-benzil-1-(prop-2-en-1-il)-2,3-dihidro-1H-indazol-3-ons;
5-{4-amino-5-okso-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-6-il}-
1-propil-2,3-dihidro-1H-indazol-3-ons;
4-amino-6-(1-propil-1H-indol-5-il)-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-(1-propil-1H-indazol-5-il)-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-(1-benzotiofen-5-il)-5H,6H,7H,8H-pirimido[[5,4-f][1,4]oks-
azepin-5-ons;
5-{4-amino-5-okso-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-
6-il}-1,3-dipropil-2,3-dihidro-1H-1,3-benzodiazol-2-ons;
4-amino-6-(2-propil-2H-indazol-5-il)-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-(1,3-benzotiazol-6-il)-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oks-
azepin-5-ons;
5-{4-amino-5-okso-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-6-il}-
1-propil-2,3-dihidro-1H-indol-2,3-dions;
4-amino-6-(1-benzofuran-5-il)-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oks-
azepin-5-ons;
4-amino-6-(1-ciklopropil-1,2,3,4-tetrahidrohinolin-6-il)-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-(2-propil-1,2,3,4-tetrahidroizohinolin-6-il)-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(2,2-difluoretil)-1,2,3,4-tetrahidrohinolin-6-il]-
5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
5-{4-amino-5-okso-5H,6H,7H,8H-oksepino[2,3-d]pirimidin-6-il}-
1-(propan-2-il)-2,3-dihidro-1H-indazol-3-ons;
5-{4-amino-5-okso-5H,6H,7H,8H-oksepino[2,3-d]pirimidin-6-il}-1-(2-
metoksietil)-2,3-dihidro-1H-indazol-3-ons;
5-{4-amino-5-okso-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-6-il}-
1-(2,2-difluoretil)-2,3-dihidro-1H-indazol-3-ons;
5-{4-amino-5-okso-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-6-il}-
1-ciklopropil-2,3-dihidro-1H-indazol-3-ons;
6-amino-4-(1-propil-1H-1,3-benzodiazol-5-il)-2,3,4,5-tetrahidro-1,4-
benzoksazepin-5-ons;
4-amino-6-(1-propil-1H-1,3-benzodiazol-6-il)-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-(2-propil-2H-1,2,3-benzotriazol-5-il)-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-(1-propil-1H-1,2,3-benzotriazol-6-il)-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-(2-metil-1,3-benzotiazol-5-il)-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(2,2-difluoretil)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il]-
5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-{1-ciklopropil-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il}-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;

4-amino-6-[1-(ciklopropilmetil)-1H-indol-5-il]-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
3-(5-{4-amino-5-okso-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-
6-il}-1H-indol-1-il)propionskabe;
4-amino-6-[1-(cikloheksilmetil)-1H-indol-5-il]-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(pentan-3-il)-1H-indol-5-il]-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-{1-[(4-metoksifenil)metil]-1H-indol-5-il}-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-{1-[(4-fluorfenil)metil]-1H-indol-5-il}-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-{1-[2-(benziloksi)etil]-1H-indol-5-il}-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-(1-benzil-1H-indol-5-il)-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(3-metoksipropil)-1H-indol-5-il]-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(2,2-difluoretil)-1H-indol-5-il]-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-(1-metil-1H-indol-5-il)-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(2-metoksietil)-1H-indol-5-il]-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(propan-2-il)-1H-indol-5-il]-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-(1H-indol-5-il)-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-
5-ons;
4-amino-6-(1-propil-2,3-dihidro-1H-indol-5-il)-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-(2,3-dihidro-1H-indol-5-il)-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(2-metoksietil)-2,3-dihidro-1H-indol-5-il]-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-(1,2-dimetil-1H-indol-5-il)-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(ciklopropilmetil)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il]-
5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-{1-propil-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il}-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(2-metoksietil)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il]-
5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(cikloheksilmetil)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il]-
5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-{1-cikloheksil-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il}-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(propan-2-il)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il]-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(2-hidroksietil)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il]-
5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-(1-metansulfonil-1H-indol-5-il)-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-(1-ciklopropil-1H-indol-5-il)-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
5-{4-amino-5-okso-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-6-il}-
1-propil-1H-indol-2-karbonskabe;
4-amino-6-[1-propil-3-(trifluoracetil)-1H-indol-5-il]-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-propil-3-(1,1,1-trifluor-2-metoksipropan-2-il)-1H-i
ndol-5-il]-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-(1-fenil-1H-indol-5-il)-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oks-
azepin-5-ons;
4-amino-6-{1-[4-(trifluormetil)fenil]-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il}-
5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(4-fluorfenil)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il]-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(3-hlorfenil)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il]-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(3-hlorfenil)-1H-indol-5-il]-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(2-metoksifenil)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il]-
5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(2-metoksifenil)-1H-indol-5-il]-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
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4-amino-6-{1-fenil-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il}-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(2-fluorfenil)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il]-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(3,4-difluorfenil)-1H-indol-5-il]-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(3,4-difluorfenil)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il]-
5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(2-fluorfenil)-1H-indol-5-il]-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-{1-[4-(trifluormetil)fenil]-1H-indol-5-il}-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(4-hlorfenil)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il]-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-{1-[3-(trifluormetil)fenil]-1H-indol-5-il}-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-{1-[3-(trifluormetil)fenil]-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il}-
5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(1,3-tiazol-2-il)-1H-indol-5-il]-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-{1-[6-(trifluormetil)piridin-3-il]-1H-indol-5-il}-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(piridin-2-il)-1H-indol-5-il]-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(piridin-2-il)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il]-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(pirazin-2-il)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il]-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(pirazin-2-il)-1H-indol-5-il]-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-{1-[5-(trifluormetil)piridin-2-il]-1H-indol-5-il}-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-{1-[5-(trifluormetil)piridin-2-il]-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il}-
5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-(1,3-tiazol-2-il)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il]-
5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-{1-[6-(trifluormetil)piridin-3-il]-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il}-
5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-[1-fenil-3-(propan-2-il)-1H-indol-5-il]-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-(2-fenil-1-propil-1H-indol-5-il)-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-(6-fluor-1-fenil-1H-indol-5-il)-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
6-{4-amino-5-okso-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-6-il}-
3-benzil-3,4-dihidrohinazolin-4-ons;
6-{4-amino-5-okso-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-
6-il}-3,4-dihidrohinazolin-4-ons;
4-amino-6-(1-benzil-6-fluor-1H-indol-5-il)-5H,6H,7H,8H-pirimido[5,4-
f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-{5-propil-5H-pirolo[3,2-d]pirimidin-2-il}-5H,6H,7H,8H-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5-ons;
4-amino-6-(1-propil-1H-pirolo[3,2-b]piridin-5-il)-7,8-dihidro-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5(6H)-ons;
4-amino-6-(1-(6-metilpiridin-3-il)-1H-indol-5-il)-7,8-dihidro-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5(6H)-ons;
4-amino-6-(1-(4-(difluormetil)fenil)-1H-indol-5-il)-7,8-dihidro-
pirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5(6H)-ons;
4-amino-6-(1-(4-(difluormetil)fenil)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-5-il)-7,8-
dihidropirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5(6H)-ons; un
4-amino-6-(1-(4-(trifluormetil)piridin-2-il)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-
5-il)-7,8-dihidropirimido[5,4-f][1,4]oksazepin-5(6H)-ons;

vai ta farmaceitiski pienemams sals.

10. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 9. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemami sali izmantoSanai aptauko$anas
arstésana.

11.  Farmaceitiska kompozicija, kas satur savienojumu saskana
ar jebkuru no 1. Idz 9. pretenzijai un farmaceitiski pienemamu
neséju.
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2011143478 28.06.2011 JP
2011254368 21.11.2011 JP
2011274141 15.12.2011 JP

(86) PCT/JP2012/062618 17.05.2012

(87) W02012/161071 29.11.2012

(73) Nippon Soda Co., Ltd., 2-1, Ohtemachi 2-chome, Chiyoda-
ku, Tokyo 100-8165, JP

(72) SHIBAYAMA Kotaro, JP
KUWAHARA Raito, JP
SATO Motoaki, JP
NISHIMURA Satoshi, JP
SHIINOKI Yasuyuki, JP
YOKOYAMA Masahiro, JP
KITAMURA Juri, JP

(74) Wibbelmann, Jobst, Wuesthoff & Wuesthoff, Patentanwalte
PartG mbB, Schweigerstrasse 2, 81541 Minchen, DE
Licija KUZJUKEVICA, Agentira PETERSONA PATENTS,
a/k 61, Riga, LV-1010, LV

(54) SLAPEKLI SATUROSS HETEROCIKLISKS SAVIENO-
JUMS UN LAUKSAIMNIECIBAS VAI DARZKOPIBAS
FUNGICIDS
NITROGENATED HETEROCYCLIC COMPOUND AND
AGRICULTURAL OR HORTICULTURAL FUNGICIDE

(57) 1. Slapekli satuross heterociklisks savienojums, kas attélots
ar formulu (VI), vai ta sals:
. 2
/:/(\ I
/RN

0

X
\/\N/

turklat

R apzimé grupu CR'R?R® vai ciangrupu,

R' Iidz R® attiecigi un neatkarigi apzimé Gdenraza atomu, neaizvie-
totu C, ;alkilgrupu, cikloalkilC, alkilgrupu, cikloalkenilC, alkilgrupu,
C, ghalogénalkilgrupu, arilC, jalkilgrupu, heteroarilC, jalkilgrupu,
hidroksilC, calkilgrupu, alkoksiC, alkilgrupu, aciloksiC, alkil-
grupu, trialkilsililoksiC, calkilgrupu, arilsulfoniloksiC, calkilgrupu,
cianC, ;alkilgrupu, acilC, jalkilgrupu, 2-hidroksiiminoC, .alkilgrupu,
karboksiC, .alkilgrupu, alkoksikarbonilC, calkilgrupu, azidoC, alkil-
grupu, neaizvietotu C,alkenilgrupu, neaizvietotu C,alkinilgrupu,
neaizvietotu C, cikloalkilgrupu, neaizvietotu C, cikloalkenilgrupu,
neaizvietotu C,, arilgrupu, neaizvietotu heterociklisku grupu, neaiz-
vietotu C, ;acilgrupu, neaizvietotu (1-imino)C, ;alkilgrupu, neaizvieto-
tu karboksilgrupu, alkoksikarbonilgrupu, neaizvietotu karbamoilgrupu,
monoalkilkarbamoilgrupu, dialkilkarbamoilgrupu, monoarilkarbamoil-
grupu, hidroksilgrupu, alkoksigrupu, cikloalkilalkoksigrupu, aralkil-
oksigrupu, halogénalkoksigrupu, alkeniloksigrupu, alkiniloksigrupu,
cikloalkiloksigrupu, ariloksigrupu, arilalkiloksigrupu, aciloksigrupu,
alkoksikarbonilalkiloksigrupu, trialkilsililoksigrupu, neaizvietotu
aminogrupu, neaizvietotu merkaptogrupu, sulfonilgrupu, halogéna
atomu, ciangrupu vai nitrogrupu,

ar nosacijumu, ka R' Iidz R® visi nav Gdenraza atomi, R' Iidz
R® visi nav neaizvietotas C, jalkilgrupas, un gadijuma, kad jebkur$
no R' Ildz R® ir Gdenraza atoms, paréjie divi nav neaizvietotas
C, ;alkilgrupas, gadijuma, kad jebkur$ no R Iidz R? ir neaizvietota
C, ;alkilgrupa, pargjie divi nav GdenraZza atomi,

X' attiecigi un neatkarigi apzimé neaizvietotu C,  alkilgrupu, neaiz-
vietotu C, ;alkenilgrupu, neaizvietotu C, ;alkinilgrupu, hidroksilgrupu,
halogéna atomu, ciangrupu vai nitrogrupu,

m apzimé X' skaitu un ir vesels skaitlis no 0 Iidz 5,
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X? attiecigi un neatkarigi apzZimé neaizvietotu C, ;alkilgrupu, neaiz-
vietotu C, ;alkenilgrupu, neaizvietotu C,_alkinilgrupu, neaizvietotu
C, cikloalkilgrupu, neaizvietotu C, .cikloalkenilgrupu, neaizvietotu
C, ,qarilgrupu, neaizvietotu heterociklisku grupu, neaizvietotu C, jacil-
grupu, neaizvietotu (1-imino)C, jalkilgrupu, neaizvietotu karboksil-
grupu, neaizvietotu karbamoilgrupu, hidroksilgrupu, neaizvietotu
aminogrupu, neaizvietotu merkaptogrupu, sulfonilgrupu, halogéna
atomu, ciangrupu vai nitrogrupu,

n apzimé X2 skaitu un ir vesels skaitlis no 0 Iidz 3.

2. Lauksaimniecibas vai darzkopibas fungicids, kas ka aktivo
vielu satur vismaz vienu savienojumu, izvélétu no grupas, kas
sastav no slapekli saturoSajiem heterocikliskajiem savienojumiem
vai to saliem saskana ar 1. pretenziju.

(51) AOTN 43/602000)
AG61K 31/495200601)
CO7D 487/04(2005.07
C07D 519/00?00509

(21) 13005979.3

(43) 09.04.2014

(45) 18.05.2016

(1) 2716157

(22) 07.12.2009

(31) 120587 P (32) 08.12.2008 (33) US
140514 P 23.12.2008 us
240979 P 09.09.2009 us

(62) EP09832228.2 / EP2373169
(73) Gilead Connecticut, Inc., 333 Lakeside Drive, Foster City,
CA 94404, US
(72) MITCHELL, ScottA., US
CURRIE, Kevin S., US
BLOMGREN, Peter A., US
KROPF, Jeffrey E., US
LEE, Seung H., US
XU, Jianjun, US
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HARDING, James P., US
BARBOSA, Jr., Antonio J., US
ZHAO, Zhongdong, US
ARMISTEAD, David, M, US
(74) Carpmaels & Ransford LLP, One Southampton Row,
London WC1B 5HA, GB
Licija KUZJUKEVICA, Agentira PETERSONA PATENTS,
a/k 61, Riga, LV-1010, LV
(54) IMIDAZOPIRAZINU SYK INHIBITORI
IMIDAZOPYRAZINE SYK INHIBITORS
(57) 1. Savienojums ar struktarformulu:

vai ta farmaceitiski pienemams sals.

2. Farmaceitiska kompozicija, kas satur:
savienojumu saskana ar 1. pretenziju vai ta farmaceitiski pienemamu
sali un vismaz vienu farmaceitiski pienemamu pildvielu, izvélétu no
neséjiem, adjuvantiem un paligvielam.

3.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals lietoSanai metodé cilvéka arstéSanai, kam tas
nepiecieSams.

4.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals lietoSanai metodé cilvéka arstéSanai, kuram ir
slimiba, kas readé uz Syk aktivitates inhibéSanu, izvéléta no véza,
ieskaitot B Stnu limfomu un leikozi, alergisku traucé&jumu, auto-
imdnu slimibu un iekaisuma slimibu, tadu ka sistémiska sarkana
vilkéde (SLE), reimatoidais artrits, multipli vaskuliti, idiopatiska

trombocitopéniska purpura (ITP), miasténija (myasthenia gravis),
alergisks rinits, hroniska obstruktiva plausu slimiba (HOPS), pieau-
guso respiratora distresa sindroms (ARDS) un astma, arstéSanas.

5. Savienojums saskana ar 1. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals lietoSanai metodé cilveka arstéSanai, kuram ir
slimiba, izvéléta no grupas, kas sastav no véza, autoiminas sli-
mibas, iekaisuma slimibas un alergiska trauc&juma.

6.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals lietoSanai metodé cilveka arstéSanai, kuram ir
VEzis.

7. Savienojums saskana ar 1. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals lietoSanai metodé cilveka arstéSanai, kuram ir
limfoma vai leikoze.

8.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals lietoSanai metodé cilveka arstéSanai, kuram ir
slimiba, izvéléta no grupas, kas sastav no B Stnu limfomas, Hodz-
kina limfomas, ne-Hodzkina limfomas, mat$inu leikozes, multiplas
mielomas, hroniskas mieloleikozes, akitas mieloleikozes, hroniskas
limfoleikozes un akdtas limfoleikozes.

9.  Savienojums lietoSanai saskana ar jebkuru no 3. [1dz 8. pre-
tenzijai vai ta farmaceitiski pienemams sals, kas tiek dots cilvékam
kombinacija ar vienu vai vairakam papildu aktivajam vielam.

10. Savienojums saskana ar 1. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals lietoSanai metodé véZa arstéSanai cilvékam, kam
tas ir nepiecieSams, kas ietver savienojuma vai ta farmaceitiski
pienemama sals efektiva daudzuma ievadi$anu cilvékam kopa ar
otru véza arstéSanai noderigu aktivo vielu.

11.  Savienojums lietoSanai saskana ar 10. pretenziju vai ta
farmaceitiski pienemams sals, turklat otra aktiva viela tiek ievadita
pirms arstéSanas ar savienojumu vai ta farmaceitiski pienemamu
sali, vienlaicigi ar to vai péc tas.

12. Savienojums lietoSanai saskana ar 10. vai 11. pretenziju
vai ta farmaceitiski pienemams sals, turklat vézis ir limfoma vai
leikoze.

13. Savienojums lietoSanai saskana ar 12. pretenziju vai ta
farmaceitiski pienemams sals, turklat limfoma vai leikoze ir izvéleta
no grupas, kas sastdv no B Sunu limfomas, Hodzkina limfomas,
ne-Hodzkina limfomas, mat$inu leikozes, multiplas mielomas, hro-
niskas mieloleikozes, akitas mieloleikozes, hroniskas limfoleikozes
un akitas limfoleikozes.

14. Savienojums saskana ar 1. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals lietoSanai metodé véza Sunu jutiguma paaug-
stinaSanai pret Kimijterapiju cilvékam, kas iziet kKimijterapiju ar
Kimijterapeitisku [1dzekli.

15. Metode Syk klatbitnes noteikSanai parauga, kas ietver
parauga paklauSanu kontaktam ar savienojumu saskana ar 1. pre-
tenziju vai ta farmaceitiski pienemamu sali apstaklos, kadi lauj
konstatét Syk aktivitati, Syk aktivitates Tmena noteikSanu parauga
un, atkariba no ta, Syk klatbltnes vai neesamibas noteik$anu
parauga.

16. In vitro metode B $unu aktivitates inhibésanai, kas ietver Syk
ekspreséjosu Sunu paklausanu kontaktam ar savienojumu saskana
ar 1. pretenziju vai ta farmaceitiski pienemamu sali daudzuma, kas
ir pietiekams, lai detekt&jami pazeminatu B Sdnu aktivitati in vitro.

17. In vitro metode ATF hidrolizes inhibéSanai, turklat metode
ietver Syk ekspreséjoSu Sunu paklauSanu kontaktam ar savie-
nojumu saskana ar 1. pretenziju vai ta farmaceitiski pienemamu
sali daudzuma, kas ir pietiekams, lai detektéjami pazeminatu ATF
hidrolizes pakapi in vitro.
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(72) PISKORZ, Waldemar, PL
PISKORZ, Tomasz Tadeusz, PL

(74) Belz, Anna, et al, Life Science Patents, PO Box 5096,
Polnocna 6/2420-064 Lublin, PL
Nina DOLGICERE, Patentu agentira KDK, a’k 185, Riga,
LV-1084, LV

(54) AGREGATS NO GAISA UN PNEIMATISKAJAM IERICEM
ASSEMBLY OF AIR AND PNEUMATIC DEVICES

(57) 1. Agregats no gaisa un pneimatiskajam iericém, kas
satur segmentus, kas sastav no statora ar stacionaram gaisa
virziS8anas lapstinadm un rotora ar vertikalo rotacijas asi, minétie
segmenti salikti vertikalas kolonnas, kas atbalstds uz pamata
platném, kur véja dzingju varpstas, kas savienotas viena ar otru
kolonnas, ir savienotas ar stravas uztvérgjiem, ir raksturigas ar
to, ka agregatu no gaisa un pneimatiskajam iericém veido vismaz
divas, vélams — tris kolonnas (3), kas savstarpgji savienotas ar ne-
kustigiem savienotajstieniem (4), kas nostiprinati pie statoriem (5),
kur katru statoru (5) veido Cetri caurulveida statni (7), kuri vienme-
rigi sadaliti pa apli un savienoti ar apalu apakséjo plaksni (8) un
apalu augséjo plaksni (9), kur statniem ir divi paneli (18) un (19),
kas tiem piestiprinati, minétie paneli atrodas plakné, kura veido
Sauru lenki attieciba pret radiusu, kas iet caur statna (7) asi, un
papildus vismaz vienam statnim (7) ir saspiesta gaisa caurul-
vads (31), kas tam piestiprinats, minétais caurulvads ir aprikots
ar sprauslam (32), kas veérstas paraléli paneliem (18) un (19),
savukart uz apakséjas plaksnes (8) un augs$éjas plaksnes (9)
simetrijas ass ir gultnu (22) kronsteini (14), kuros ir atbalstita
rotora (6) varpsta (23) ar lapstinam (27), un vienas kolonnas (3a)
rotora (6) varpstas (23) ir savienotas ar kompresora bloku (33),
kas savienots ar saspiesta gaisa tvertni (34), kas ir savienota ar
saspiesta gaisa sistému (37), kas savienota ar citu kolonnu (3b)
un (3c) statoru (5) caurulvadiem (31).

2. Agregats no gaisa un pneimatiskajam iericém saskana ar
1. pretenziju, kas raksturigs ar to, ka rotora (6) lapstinas (27) ir
puscilindra forma.

3. Agregats no gaisa un pneimatiskajam iericém saskana ar
1. pretenziju, kas raksturigs ar to, ka vadlapstinas (20) starp apak-
8&jo plaksni (8) un augSéjo plaksni (9) taisnstdra sieninu forma ir
novietotas plaknés, kas tangencialas aplim, uz kura ir puscilindra
lapstinu (27) asis.

4. Agregats no gaisa un pneimatiskajam iericem saskana
ar 3. pretenziju, kas raksturigs ar to, ka aug$éja plaksne (9)
sastav no gredzena (11), uz kura atdalami pievienota gultna
plaksne (12).

5. Agregats no gaisa un pneimatiskajam iericem saskana
ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to, ka statnu (7) gali (10) izvir-
ziti arpus apak$éjas plaksnes (8) un gredzena (11), minétajiem
galiem (10) ir spriegojumgredzeni (16), kas uzmontéti apakséjas
plaksnes (8) pusé vai gredzena (11) puseé.

6.  Agregats no gaisa un pneimatiskajam iericém saskana ar
5. pretenziju, kas raksturigs ar to, ka gali (10) un spriegojumgredze-
ni (16) satur caurejoSus atvérumus (21), kas sakartoti viena virziena
un vienados attalumos no statnu (7) vai spriegojumgredzenu (16)
aréjam malam.

7. Agregats no gaisa un pneimatiskajam iericém saskana
ar 5. pretenziju, kas raksturigs ar to, ka spriegojumgredze-
ni (16) ir nodrosinati ar izcilniem (17) savienojuma stienu (4)
pievienoSanai.

8. Agregats no gaisa un pneimatiskajam iericém saskana
ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to, ka savienotajstieni (4)
ir piestiprinati, vélams, kolonnas (3) katram otrajam segmen-
tam (2).

9.  Agregats no gaisa un pneimatiskajam iericém saskana ar
1. pretenziju, kas raksturigs ar to, ka uz rotora (6) varpstas (23)
galiem, kas izvirzas arpus gultnu (22) kronsteiniem (14), ir savie-
notajdiski (28) ar sloksném (29), kuru galos ir aizsargrezgi (30),
kas novietoti uz aréjas malas, aizsargrezgu (30) malas ir noklatas
ar elastigu parklajumu (24).

10. Agregats no gaisa un pneimatiskajam iericem saskana
ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to, ka starp saspiesta gaisa
tvertni (34) un statoru (5) caurulvadiem (31) ir instaléts elektromag-
nétiskais varsts (36), kas ar kontroles sistémas (38) starpniecibu
savienots ar rotora atruma meritaju (6).
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(54) KOMPOZICIJAS CENTRALI MEDIETAS SKEBINASANAS
UN VEMSANAS ARSTESANAI
COMPOSITIONS FOR TREATING CENTRALLY MEDIATED
NAUSEA AND VOMITING
(57) 1. Farmaceitiska kompozicija, kas satur (i) netupitanta
vai ta farmaceitiski pienemama sals, (i) 5-HT, antagonista vai ta
farmaceitiski pienemama sals (iii) un deksametazona kombinaciju,
turklat:
a) minétais netupitants vai ta farmaceitiski pienemamais sals ir
terapeitiski efektiva daudzuma, kas ir efektivs, lai arstétu sSkebina-
§anu un vemS8anu vems$anas akltas un aizkavétas fazes laika, un
kurs ieklast sistémiska cirkulacija, parvar hematoencefalo barjeru
un aiznem vismaz 70 % no NK| receptoriem smadzenu striatuma
septindesmit divas stundas péc minétas ievadiSanas,
b) 5-HT, antagonists vai ta farmaceitiski pienemamais sals ir tera-
peitiski efektiva daudzuma, kas ir efektivs, lai arstétu Skebinasanu
un vemsSanu akutas un aizkavétas fazes laika, un
c) deksametazons ir pirmaja deva, kas nav efektiva pret Skebi-
nasanu un vems$anu, kad tas ievadits viens pats, bet ir efektiva
pret SkebindSanu un vems$anu, kad tiek ievadits kombinacija ar
minéto netupitantu, turklat minéta pirma deva satur 50 lidz 70 %
no minimalas efektivas devas, kad tas tiek ievadits viens pats.
2. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. pretenziju, turklat
minétais netupitants aiznem vismaz 80 % no NK, receptoriem
striatuma septindesmit divas stundas péc minétas ievadiSanas.
3.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. un 2. pretenziju,
turklat minétais terapeitiski efektivais netupitanta daudzums satur
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no apméram 200 [idz apméram 400 mg netupitanta vai ta farma-
ceitiski pienemama sals.

4. Farmaceitiskd kompozicija saskana ar 1. lidz 3. pretenziju,
turklat minétais terapeitiski efektivais netupitanta daudzums satur
apméram 300 mg netupitanta ka brivas bazes.

5.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. [ldz 4. pretenziju,
turklat minéta terapeitiski efektiva minimala deksametazona deva,
kad tas tiek ievadits viens pats, satur no apméram 16 lidz apméram
20 mg deksametazona.

6.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. lldz 5. pretenziju,
turklat 5-HT, antagonists ir ondansetrons vai palonosetrons.

7. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. lidz 6. pretenziju,
turklat minétais 5-HT, antagonista terapeitiski efektivais daudzums
satur no apméram 0,25 [idz apméram 0,75 mg palonosetrona vai
ta farmaceitiski pienemama sals.

8.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. lldz 7. pretenziju,
turklat minétais 5-HT, antagonista terapeitiski efektivais daudzums
satur apméram 0,56 mg palonosetrona hidrohlorida, kas atbilst
apméram 0,5 mg palonosetrona ka brivas bazes.

9.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. [ldz 8. pretenziju,
kas tiek ievadita perorali.

10. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. [ldz 8. pretenziju,
kas tiek ievadita perorali un satur:

a) apméram 300 mg netupitanta ka brivas bazes,

b) apméram 0,56 mg palonosetrona hidrohlorida, kas atbilst
apméram 0,5 mg palonosetrona ka brivas bazes, un

c) apméram 12 mg deksametazona,

turklat minétie netupitants, palonosetrona hidrohlorids un deksa-
metazons tiek ievaditi pirmaja diena.

11.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. [idz 10. pretenziju,
turklat netupitants pastiprina deksametazona terapeitisko iedarbibu.

12. Farmaceitiska kompozicija, kas satur netupitanta vai ta
farmaceitiski pienemama sals terapeitiski efektiva daudzuma un
palonosetrona vai ta farmaceitiski pienemama sals terapeitiski
efektiva daudzuma kombinaciju.

13. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 12. pretenziju, kas
ir piemérota peroralai ievadiSanai un satur no apméram 200 Iidz
apméram 400 mg netupitanta vai ta farmaceitiski pienemama sals
un no apméram 0,25 lidz apméram 0,75 mg palonosetrona vai ta
farmaceitiski pienemama sals.

14. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 13. pretenziju, kas
satur apméram 300 mg netupitanta ka brivas bazes un apméram
0,56 mg palonosetrona hidrohlorida.

15.  Netupitanta kombinacija saskana ar 11. lidz 14. pretenziju,
turklat netupitants veicina palonosetrona biopieejamibu.
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(74) Office Freylinger, P.O. Box 48, 8001 Strassen, LU
Aleksandrs SMIRNOVS, Patentu agentira A.SMIRNOV &
Co., Alises iela 10-69, Riga, LV-1046, LV

(54) AIZVIETOTI PIRAZOLO[1,5-a]PIRIMIDINA SAVIENOJU-
MI KA STARPPRODUKTI TRK KINAZES INHIBITORU
SINTEZE
SUBSTITUTED PYRAZOLO[1,5-a]PYRIMIDINE COM-
POUNDS AS INTERMEDIATES IN THE SYNTHESIS OF
TRK KINASE INHIBITORS

(57) 1. Savienojums, kas izvéléts no grupas, kas sastav no:

- savienojuma ar formulu:

= N/N\

AN PN
N

F

vai ta farmaceitiski pienemama séls; un
- savienojuma ar formulu:

F

T
it

N .
O/ °

vai ta farmaceitiski pienemama sals.
2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir:
- savienojums ar formulu:

F

vai ta farmaceitiski pienemams sals.
3.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir:
- savienojums ar formulu:

F

11
RTTIA

vai ta farmaceitiski pienemams sals.
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Bethlehem, PA 18015, US
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SAVARD, Mike, US
KARDOS, Keith, US
MURPHY, Brian, US
SAVAGE, Jeremy, US
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(74) Jacobi, Markus Alexander, Isenbruck Bésl Horschler LLP,
Patentanwalte, Eastsite One, Seckenheimer Landstrale 4,
68163 Mannheim, DE
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(54) PARAUGU SAVAKSANAS KOMPLEKTS
SAMPLE COLLECTION KIT

(57) 1. Mutes dobuma fluida paraugu savakSanas komplekts,
kas satur:

paraugu savacéju (100), kas ietver absorbé&joso spilventinu (101)
ar savacéjelementu (102) un iek$éjo dalu (103); rokturi (107), kas
ietver aug$éjo apvalku (104) un apak$&jo apvalku (106), turklat
absorbéjosais spilventing (101) ir ievirzits rokturt (107), un

polikarbonata tilpni, kura ievietots absorbé&josais spilventins (101),

kas raksturigs ar to, ka:

polikarbonata tilpne ieklauj dekstrana sulfata konservanta Skidu-
mu, kas inhibé enzimatisko iedarbibu uz savakto paraugu,

rokturis (107) ietver arT parauga pietiekamibas kontroles lodzi-
nu (105), kas novietots rokturt (107) un dod iespé&ju veikt absor-
béjosa spilventina (101), kas atrodas arpus parauga pietiekamibas
kontroles lodzina (105), vizualu novéro$anu;

absorbéjosa spilventina (101) iekS€ja dala (103) ietver ari
indikacijas krasvielu, kas atrodas starp savacéjelementa (102)
un iekSéjas dalas (103) savienojumu un parauga pietiekamibas
kontroles lodzinu (105) rokturt (107).

2. Mutes dobuma fluida paraugu savakSanas komplekts sa-
skana ar 1. pretenziju, turklat rokturis (107) papildus satur iek3éjas
tapas (111), kuras izvietotas, lai blivi saspiestu kopa un nostiprinatu
aug$éjo apvalku (104) un apak$éjo apvalku (106).

3.  Mutes dobuma fluida paraugu savaksanas komplekts
saskana ar 1. pretenziju, turklat rokturis (107) papildus satur teks-
turétu izcilnu joslas (109), kas izvietotas vismaz uz viena augséja
apvalka (104) un apak$éja apvalka (106), lai nodro$inatu drosu
rikoSanos ar paraugu savacéju (100).

4.  Mutes dobuma fluida paraugu savak$anas komplekts
saskana ar 1. pretenziju, turklat savacéjelements (102) ietver
hipertonisku sals $kidumu, kas satur 80 ITdz 170 mg/mL NaCl un
14,3 mg/mL citrata bufervielas.

5. Mutes dobuma fluida paraugu savaksanas komplekts
saskana ar 4. pretenziju, turklat savacéjelements (102) ietver
aromatizétaju vai saldinataju.

6. Mutes dobuma fluida paraugu savaksanas komplekts
saskana ar 1. pretenziju, turklat konservéjoSais Skidums ietver
vismaz vienu no antimikrobu ltdzekliem, antibakterialiem ltdzekliem,
pretséniSu [Tdzekliem, bakteriostatiskiem lidzekliem, fungistatiskiem
lfdzekliem un fermentu inhibitoriem.

7. Metode mutes dobuma fluida paraugu savaksanai, kas
satur:

mutes dobuma $kidruma parauga nonemS$anu ar paraugu
savaceju (100), kas ietver absorb&joSo spilventinu (101) ar sa-
vacéjelementu (102) un iek$&jo dalu (103), un rokturi (107), kas
ietver aug$éjo apvalku (104) un apak$&jo apvalku (106), turklat
absorbéjosais spilventing (101) ir ievirzits rokturt (107);

dekstrana sulfata konservanta Skiduma uznemsanu polikarbonata
tilpné un

paraugu savacéja (100) glabasanu polikarbonata tilpng,

kas raksturiga ar to, ka polikarbonata tilpne satur dekstrana
sulfata konservanta Skidumu, un ar to, ka ST metode papildus
satur indikacijas krasvielas véroSanu caur parauga pietiekamibas
kontroles lodzinu (105), lai konstatétu, cik daudz mutes dobuma
fluida ir savakts paraugu savacéja (100), lai noteiktu parauga
pietiekamibas tilpumu.
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8.  Metode mutes dobuma fluida paraugu savaksanai saskana
ar 7. pretenziju, turklat mutes dobuma fluida paraugs tiek nemts
ar paraugu savacéja (100) absorb&joSo spilventinu (101).

9. Metode mutes dobuma fluida paraugu savaks$anai sa-
skana ar 7. pretenziju, turklat paraugu savacéja (100) savacej-
elements (102) tiek apstradats ar hipertonisku sals Skidumu, kas
satur 80 lidz 170 mg/mL NaCl un 14,3 mg/mL citrata bufervielu.

10. Metode mutes dobuma fluida paraugu savaksanai saskana
ar 7. pretenziju, turklat savacéjelements (102) ietver aromatizétaju
vai saldinataju.

11.  Metode mutes dobuma fluida paraugu savaksanai saskana
ar 7. pretenziju, turklat konservéjoSais Skidums satur vismaz vienu
no antimikrobu ITdzekliem, antibakteridliem Iidzekliem, pretséniSu
ITdzekliem, bakteriostatiskiem lTdzekliem, fungistatiskiem lidzekliem
un fermentu inhibitoriem.

toq
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strasse 20-22, 80336 Miinchen, DE
Liicija KUZJUKEVICA, Agentira PETERSONA PATENTS,
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(54) HETEROCIKLILAMIDAIZVIETOTU IMIDAZOLU SULFON-
SKABJU SALI
SULFONIC ACID SALTS OF HETEROCYCLYLAMIDE-
SUBSTITUTED IMIDAZOLES

(57) 1. Savienojuma ar formulu:

R = H o H
NT N Neeg” N7 RE {)
n ALY T

E1

N
R
o]
kura:

R" ir metilgrupa, etilgrupa, butilgrupa vai ciklopropilmetilgrupa,

R? ir fenilgrupa, turklat fenilgrupa ir aizvietota ar aizvietotaju,
izvéletu no rindas, kas sastav no trifluormetoksigrupas un difluor-
metoksigrupas, un

R® ir 0denraza atoms, metilgrupa, hlora atoms, metoksigrupa
vai trifluormetilgrupa,

R )
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sals ar metansulfonskabi.

2. Sals saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to, ka tas
ir dimezilatsals.

3.  Sals saskana ar 2. pretenziju ar $adu formulu:

(IE) Q
—8&—0H —g“OH
b = (|I) !
N N N
K/N\H/A;_S @ DOGF;
o | -

4.  Sals saskana ar kadu no 1. lidz 3. pretenzijai, kas raksturigs
ar to, ka tas ir kristalisks N-(1-metil-2-{[4-(5-metilpiridin-2-il)piper-
azin-1-illkarbonil}-1H-imidazol-4-il)-N'-[4-trifluormetoksifenil]urinvielas
dimezilats, un papildus ir raksturigs ar to, ka pulvera rentgen-
difraktometrijas (XRD) difraktogramma uzrada raksturigus maksi-
mumus pie 6,37, 11,77, 12,56, 17,17, 18,81, 20,34, 21,47, 23,04,
35,46 2-téta gradiem, kad ta uznemta ar Rigaku MiniFlex pulvera
XRD-spektrometru.

5.  Sals saskana ar kadu no 1. lidz 4. pretenzijai, kas raksturigs
ar to, ka tas ir kristalisks N-(1-metil-2-{[4-(5-metilpiridin-2-il)piper-
azin-1-illkarbonil}-1H-imidazol-4-il)-N'-[4-trifluormetoksifenil]urinvielas
dimezilats, un papildus ir raksturigs ar pulvera XRD-difraktogrammu,
ka paradits Fig. 1, kad ta tiek uznemta ar Rigaku MiniFlex pulvera
XRD-spektrometru.

6.  Metode savienojumu ar formulu (I) sals saskana ar 1. pre-
tenziju ieguSanai, kas ietver savienojuma ar formulu () paklausanu
reakcijai ar metansulfonskabi.

7.  Sals saskana ar kadu no 1. [ldz 5. pretenzijai lietoSanai
metodé slimibu, Tpasi virusinfekciju, galvenokart cilvéka cito-
megalovirusa (HCMV) vai kada cita herpesvirusu dzimtas parstavja
ierosinatu infekciju, arstéSanai un/vai profilaksei.

8.  Medikaments, kas satur sali saskana ar kadu no 1. lidz
5. pretenzijai kombinacija ar vismaz vienu inertu, netoksisku, far-
maceitiski derigu paligvielu.

9. Medikaments saskana ar 8. pretenziju, kas raksturigs ar
to, ka tas satur 5 lldz 12,5 mg/ml sals saskana ar kadu no 1. Iidz
5. pretenzijai, 50 I1dz 150 mg/ml hidroksipropil-B-ciklodekstrina,
0,5 Iidz 2,0 mg/ml natrija acetata, ka art 4deni un eventuali vél
kadas farmaceitiski pienemamas paligvielas.

10. Medikaments saskana ar 8. vai 9. pretenziju lietoSanai
metodé virusinfekciju, galvenokart HCMV vai kada cita herpes-
virusu dzimtas parstavja ierosinatu infekciju, arstéSanai un/vai
profilaksei.
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(54) HORIZONTALAS ASS VEJA TURBINA UN SEKUNDARS
VEJA ROTORS
HORIZONTAL AXIS WIND TURBINE AND SECONDARY
WIND ROTOR

(11) 2761166

(22) 28.09.2012

(32) 30.09.2011 (33) IT
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(57) 1. Véja turbina (1) véja energijas parvérsanai elektro-
energija, kas satur:

- gondolu (2), kas satur galvas dalu (11) un astes dalu (12),

- primaro véja rotoru (3), kas ir grozams attieciba pret gon-
dolu (2) ap primaro rotacijas asi (A1) un satur primaro lapstinu
grupu (4), minéto lapstinu (4) stiprinaSanas rumbu (5), kura izvirzas
no gondolas (2) galvas dalas (11), un varpstu, kas ir pielagota, lai
to rotéjosi kustinatu primarais véja rotors (3),

- vismaz vienu primaro elektrogeneratoru, kas satur vismaz
primaro elektrisko statoru, stabili piestiprinatu gondolai (2), un
primaro elektrisko rotoru, stabili piestiprinatu minétajai varpstai
vai funkcionali savienotu ar minéto varpstu, un kas ir pielagots,
lai parverstu minétas primaras lapstinu grupas (4) uztverto véja
energiju elektroenergija,

- sekundaro véja rotoru (15), kas grozami ar Sarniriem ir
piestiprinats pie astes dalas (12) un satur sekundaro lapstinu
grupu (25), kas ir grozama ap sekundaro asi (A2) perpendikulari
primarajai rotacijas asij (A1); turklat:

véja turbina (1) ir pielagota, lai to savienotu ar elektrisko tiklu,
un ta papildus satur mainstravas (AC)/lidzstravas (DC)/main-
stravas (AC) parveidotaju (35), kas ir pielagots, lai primara
elektrogeneratora padoto mainstravas elektroenergiju padaritu par
atbilstoSu minéta elektriska tikla uzspiestajam specifikacijam,

kas raksturiga ar to, ka AC/DC/AC parveidotajs satur pirmo ie-
vadu, kas ir pielagots, lai uznemtu primara véja rotora (3) rotacijas
rezultata generéto mainstravas elektroenergiju, un paligievadu,
kas ir pielagots, lai uznemtu sekundara véja rotora (15) rotacijas
rezultatd generéto mainstravas elektroenergiju.

2. Véja turbina (1) saskana ar 1. pretenziju, turklat astes
dala (12) satur dakSu (6) ar diviem balstpleciem (16) un paligvéja
rotors (15) ar Sarniriem ir grozami piestiprinats pie daksas (6), kas
nostiprinata starp minétajiem balstpleciem (16).

3. Véja turbina (1) saskana ar 2. pretenziju, turklat katrs
no minétajiem balstpleciem (16) ir izliekts ta, ka tam ir izlie-
kums (26).

4. Véjaturbina (1) saskana ar jebkuru no iepriek§&jam preten-
zijam, turklat sekundarais véja rotors (15) satur sekundaro elektrisko
rotoru un véja turbina (1) satur sekundaro elektrogeneratoru, kurs$
satur minéto sekundaro elektrisko rotoru un sekundaro elektrisko
statoru, kas ir stabili piestiprinats pie astes dalas (12) iekSpusé
attieciba pret minéto sekundaro elektrisko rotoru un ir pielagots,
lai mijiedarbotos ar minéto sekundaro véja rotoru (15) uztvertas
VEja energijas parvérSanai elektroenergija.

5. V@ja turbina (1) saskana ar 4. pretenziju, turklat minéta
sekundara elektrogeneratora magnétisko lauku rada pastavigie
magnéti.

6.  Véja turbina (1) saskana ar jebkuru no iepriek$€jam pre-
tenzijam, turklat gondolu (2) ir iesp&jams orientét un, kad minéta
gondola ir orientéta tada veida, ka minéta primara ass (A1) ir
orientéta valdoSa véja virziena, sekundara rotacijas ass (A2)
attieciba pret gondolu ir novietota tada augstuma, ka gondola
var daléji aizsegt sekundaro vé&ja rotoru (15) no véja asimetriski
attieciba pret sekundaro rotacijas asi (A2).

7. Veja turbina (1) saskana ar jebkuru no iepriekS&jam pre-
tenzijam, turklat sekundara rotacijas ass (A2) attieciba pret véja
turbinas (1) uzstadiSanas virsmas Iimeni ir novietota augstak par
primaro rotacijas asi (A1).

8.  V@ja turbina (1) saskana ar jebkuru no iepriek$€jam pre-
tenzijam, turklat gondola (2) satur apak$éjo pamatnes dalu (20)
un augs$éjo korpusu (22), kas piestiprinats pie apakséjas pamatnes
dalas (20), turklat sekundarais véja rotors (15) ir novietots tada
augstuma, ka puse vai apméram puse no sekundara véja rotora (15)
ir izvirzita augstak par aug$éjo korpusu (22).

9.  Véja turbina (1) saskana ar 2. un 8. pretenziju, turklat dak-
Sa (6) ir piestiprinata pie minétas apakséjas pamatnes dalas (20).

10. Véja turbina (1) saskana ar jebkuru no iepriekS€jam pre-
tenzijam, turklat minéta sekundara ass (A2) ir horizontala.
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(54) 1ZLIETOTA BALINOSA MALA, KAS IEGUTS PARTIKAS
ELLAS PARSTRADES PROCESA, IZMANTOSANA
LOPBARIBAS KOMPOZICIJA NO SALS UN MINERAL-
VIELU BLOKIEM VAI PELETEM
USE OF SPENT BLEACHING EARTH FROM EDIBLE OIL
PROCESSING IN THE FORMULATION OF SALT AND
MINERAL FEED BLOCKS OR PELLETS FOR LIVESTOCK
(57) 1. Panémiens izlietota balinoSa mala izmantoSanai, kas
satur izlietota balinoSa mala, kas ieglts partikas ellas parstra-
des rezultata, kombinéSanu un sajauk$anu ar sals komponentu,
saistvielas kompoziciju un ddeni, turklat izlietota balinosa mala
daudzums ir no 10 Ilidz 35 masas %, sals komponenta daudzums
ir no 50 Idz 85 masas %, saistvielas kompozicijas daudzums ir
no 5 Iidz 15 masas % un maisijums nav pasuzliesmojo$s pie
apkartéjas vides temperattram.
2. Laizama sals bloka kompozicija, kura satur izlietotu balinosu
malu un kura iegta ar panémienu, kas satur $adas stadijas:
izlietota balinoSa mala iegisanu partikas ellas parstrades rezul-
tata,
izlietota balino$ad mala kombinéSanu ar sals komponentu,
saistvielas kompoziciju un ddeni, lai veidotu maisijumu, kas nav
pasuzliesmojoss pie normalam apkartéjas vides temperatiram,
maisijuma samaisiSanu,
maisijuma parvietoSanu uz laizadma bloka formu un
lauSanu maisijumam sacietét.
3.  Kompozicija saskana ar 2. pretenziju, kura izlietota balinosa
mala daudzums ir no 10 lidz 35 masas %.
4.  Kompozicija saskana ar 3. pretenziju, kura izlietotais bali-
noSais mals ir bentonits vai atapulgits.
5. Kompozicija saskana ar 2. pretenziju, kura sals komponenta
daudzums ir no 50 Iidz 85 masas %.
6. Kompozicija saskana ar 2. pretenziju, kura saistvielas
kompozicijas daudzums ir no 5 lidz 15 masas %.
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7. Panémiens lopbaribas piedevu iegiSanai, kas satur izlietota
balinoSa mala, kas ieguts partikas ellas parstrades procesa kombi-
néSanu un sajauk$anu ar sals komponentu, saistvielas kompoziciju
un ddeni, turklat:

izlietotd balinosa mala daudzums ir 10 [idz 35 masas %,

sals vai varama sals Skiduma daudzums ir 50 Iidz 85 masas %,

saistvielas kompozicijas daudzums ir 5 lidz 15 masas %,

maisijums tiek briketéts cieta laizama bloka forma vai tiek gra-
nuléts un

minéta lopbaribas piedeva nav pasuzliesmojosSa pie apkartéjas
vides temperattram.

8.  Panémiens saskana ar 1. vai 7. pretenziju, kura izlietotais
balinoSais mals tiek izvéléts no grupas, kas sastav no atapulgita,
montmorilontta, Na-montmorilonita, Ca-montmorilonita, bentonita,
Na-bentonita, Ca-bentonita, beidelita, nontronita, saponita, hektorita
vai to kombinacijam.

9.  Panémiens saskana ar 1. pretenziju un kompozicija saskana
ar 5. pretenziju vai panémiens saskana ar 7. pretenziju, kura sals
komponents ir sarmu metala sals.

10. Panémiens vai kompozicija saskana ar 9. pretenziju, kura
sarmu metala sals ir izvéléts no grupas, kas sastav no natrija
hlorida, magnija hlorida, kalija hlorida vai to kombinacijam.

11.  Panémiens saskana ar 1. pretenziju un kompozicija saskana
ar 5. pretenziju vai panémiens saskana ar 7. pretenziju, kura sals
komponents ir sarmu metala sals.

12. Panémiens saskana ar 1. pretenziju vai panémiens sa-
skana ar 7. pretenziju, kura minéta saistvielas kompozicija ietver
mineralkomponentu.

13. Panémiens saskana ar 1. pretenziju un kompozicija saska-
na ar 6. pretenziju vai panémiens saskana ar 7. pretenziju, kura
minéta saistvielas kompozicija ir I/ll tipa portlandcements.

14. Panémiens saskana ar 7. pretenziju, kura kombinéSanas
un sajauk$anas stadija satur arT papildu ingredientus, kas izvéléti
no grupas, kas sastav no partikas tauku avotiem, citam lopbaribas
vielam, slapekla papildbaribas, vitaminiem, mikromineralvielam,
mikroelementiem, zalu vielam, medikamentiem, insekticidiem,
enzimiem, pretmikrobu [1dzekliem, probiotikiem, emulg&joSiem
[Tdzekliem vai to kombinacijam.

15. Panémiens saskana ar 7. pretenziju, kurd minéta lopbaribas
piedeva tiek izveidota laizama bloka forma vai ta tiek granuléta.
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(57) 1. Ugunsizturigs trieciena absorbétajs, kuram ta lietoSanas
stavokll ir $adas pazimes:

a) pamatne (10) ar aug$éjo trieciena virsmu (10s),

b) siena (12) ar iek$&jo virsmu (12i),

c) siena (12) stiepjas no minétas pamatnes (10) uz augsu lidz
trieciena absorbétaja augsejai dalai (14),

d) sienas (12) iek$éja virsma un pamatnes (10) augséja trieciena
virsma (10s) veido telpu (16),

e) no sienas (12) iek$€jas virsmas (12i) minétaja telpa (16)
ievirzas daudzas barjeras (20),

f) minétas barjeras (20) ir izveidotas ka apgriezti V vai apgriezti
W ar attiecigu skaitu kaju (201), un

g) minétas barjeras (20) vismaz horizontalaja virziena ir ierikotas
atstatus viena no otras.

2. Trieciena absorbétajs atbilstosi 1. pretenzijai, turklat minétas
barjeras (20) ir ierikotas dazados attalumos Iidz aug$éjai trieciena
virsmai vai dazados attdlumos Iidz trieciena absorbétaja augséjai
dalai (14), vai Iidz abiem.

3.  Trieciena absorbétajs atbilstos$i 1. pretenzijai, turklat dazas
vai visas no minétajam barjeram (20), kas ierikotas atstatus viena
no otras vertikalaja virziena, horizontalaja virziena parklaj viena otru.

4.  Trieciena absorbétajs atbilstosi 1. pretenzijai, turklat dazas
vai visas no minétajam barjeram (20) ir izveidotas ar vismaz vienu
Skérsgriezuma profilu no grupas, kas satur: taisnstirainu Skérsgrie-
zumu, trisstdrainu, pusapalu Skérsgriezumu, ovalu Skérsgriezumu
vai minéto Skérsgriezumu kombinaciju.

5.  Trieciena absorbétdjs atbilstoSi 1. pretenzijai, turklat dazas
vai visas no minétajam barjeram (20) ir izveidotas ka apgriezti V vai
apgriezti W ar lenki no 45° lidz 170° starp blakuseso$am kajam (201).

6.  Trieciena absorbétajs atbilstosi 1. pretenzijai, turklat dazas
vai visas no minétajam barjeram (20) ir izveidotas ar dazada ga-
ruma kajam (201).

7.  Trieciena absorbétajs atbilstosi 1. pretenzijai, turklat dazas
vai visas no minétajam barjeram (20) ir izvirzitas no sienas iek$éjas
virsmas (12i) vismaz par 10 mm.

8.  Trieciena absorbétajs atbilstosi 1. pretenzijai, turklat dazas
vai visas no minétajam barjeram (20) ir izvirzitas no sienas iek$éjas
virsmas (12i) ne vairak par 50 mm.

9.  Trieciena absorbétajs atbilstosi 1. pretenzijai, turklat visma-
zakais attalums starp blakuseso$am barjeram (20) ir vismaz 5 mm.

10. Trieciena absorbétajs atbilstoSi 1. pretenzijai, turklat vis-
mazakais attdlums starp blakuseso$am barjeram (20) nav lielaks
par 40 mm.

11. Trieciena absorbétajs atbilstosi 1. pretenzijai, turklat barje-
ras (20) ir trieciena absorbétaja neatnemama sastavdala.

12. Trieciena absorbétajs atbilstosi 1. pretenzijai, turklat sie-
nai (12) tas augSéja dala (14) nav izvirzijumu telpas (16) virziena.

13. Trieciena absorbétajs atbilstosi 1. pretenzijai, turklat starp
vismaz vienas barjeras (20) kajam (201) ir izliekts parejas apga-
bals (20t) nevis lenkis matematiska nozimée.

14. Trieciena absorbétajs atbilstosi 1. pretenzijai ar vismaz vienu
ka V vai W izveidotu papildus barjeru, kas ierikota starp minétajam
barjeram (20), kas izveidotas ka apgriezti V vai apgriezti W.

15. Trieciena absorbétajs atbilstoSi 1. pretenzijai, turklat
barjeras (20) stiepjas gar vismaz 80 % no sienas (12) iek$éjas
virsmas (12i) apkartméra garuma.
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(54) BRIDINASANAS TRAKTA PARTRAUKSANAS INSTRU-
MENTS, IZMANTOJOT DATORPROGRAMMU
USE OF A WARNING TRACK INTERRUPTION FACILITY
BY A PROGRAM

(57) 1. Datorsistéma (200) apstrades atviegloSanai skaitloSanas
vidé, pie kam minéta datorsistéma satur atminu un procesoru sazinai
ar atminu un ir konfiguréta ta, lai stradatu atbilstoSi metodei, kura
satur sekojosas operacijas:

ar programmu tiek ieglta bridinaSanas trakta ierices, kas insta-
|éta (700) skaitloSanas vidé, norade par to, ka bridinaSanas trakta
ierices funkcijas izpildei programmai ir janodrosina bridinaSanas
trakta darbibas pagarinajuma periods,

ar programmu, kura bazéjas uz norades iegu$anu par to, ka
bridinaSanas trakta ierice ir instaléta, tiek uzsakta programmas
registréSana priek§ bridinaSanas trakta ierices (702), pie kam
registréSana satur registrésanas brivpratigu pieprasijumu, noradot,
ka programma saprot bridinaSanas trakta ierices protokolu un ir
gatava piedalities bridinaSanas trakta ierices darba,

programma sanem bridinaSanas trakta ierices pazinojumu
par to, ka bridinaSanas trakta darbibas pagarinasanas periods
ir sacies, pie kam programmas registréSana priek$ bridinasanas
trakta ierices ir priekSnoteikums, lai sanemtu bridinaSanas trakta
pazinojumu, un, ja programma netiek registréta, netiek piedavats
nekads pagarinajuma periods, un,

pamatojoties uz bridindSanas trakta ierices pazinojumu, prog-
ramma bridinaSanas trakta darbibas pagarindjuma perioda laika
vismaz inicié funkciju.

2. Datorsisttma saskana ar 1. pretenziju, pie kam metode
papildus satur registréSanu ar programmu priek$ bridinasanas
trakta ierices.

3.  Datorsistéma saskana ar 2. pretenziju, pie kam, pamatojo-
ties uz registréSanu, programma tiek iesp&jota prieks bridinasanas
trakta ierices.

4.  Datorsisttma saskana ar 1. pretenziju, pie kam funkcija
satur vienu no operacijam: nosttama bloka pabeig$anas operaciju,
kas tiek izpildita uz procesora, kura tiek izpildita programma, vai
nosutama bloka pabeigSanas operacija atkartoti tiek izpildita uz
cita skaitloSanas vides procesora.

5.  Datorsistéma saskana ar 1. pretenziju, pie kam programma
ir viesprogramma, kas var piek|at skaitloSanas vides koplietojamiem
resursiem laika sektora, kas paredzéts centralajam viesprocesoram,
kura tiek izpildita viesprogramma, pie kam bridinaSanas trakta
darbibas pagarindjuma periods ir atSkirigs no minéta laika sektora.

6.  Datorsistéma saskana ar 5. pretenziju, pie kam bridinaSanas
trakta pagarinajuma periods priekSlaikus anulé laika sektoru.

7. Datorsistéma saskana ar 5. pretenziju, pie kam bridinasa-
nas trakta darbibas pagarindjuma periods paredz papildu periodu
funkcijas veikSanai.

8.  Datorsistéma saskana ar 1. pretenziju, pie kam pagarinaju-
ma periods tiek pieskirts papildus programmai paredzétajam laika
sektoram un, ja laika sektors ir pilnigi izbeidzies, pagarinajuma
periods tiek atrékinats no nakama laika perioda priek$ programmas,
bet, ja laika periods nav izbeidzies, pagarindjuma periods tiek nemts
no normala laika, kas palicis pari minétaja laika sektora.

(22) 13.11.2012

(32) 18.01.2012 (33) US
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9. Metode apstrades atviegloSanai skaitloSanas vidé (200),
pie kam minéta metode satur sekojoSas operacijas:

ar programmu tiek ieglta bridinaSanas trakta ierices, kas insta-
|éta (700) skaitloSanas vidé, norade par to, ka bridinaSanas trakta
ierices funkcijas izpildei programmai ir janodrosina bridinaSanas
trakta darbibas pagarinajuma periods,

ar programmu, kura bazéjas uz norades iegu$anu par to, ka
bridinaSanas trakta ierice ir instaléta, tiek uzsakta programmas
registréSana priek$ bridinaSanas trakta ierices (702), pie kam
registréSana satur registrésanas brivpratigu pieprasijumu, noradot,
ka programma saprot bridindSanas trakta ierices protokolu un ir
gatava piedalities bridinaSanas trakta ierices darba,

programma sanem bridinaSanas trakta ierices pazinojumu par to,
ka bridinasanas trakta darbibas pagarindjuma periods ir sacies, pie
kam programmas registrésana prieks bridinasanas trakta ierices ir
priekSnoteikums, lai sanemtu bridinaSanas trakta pazinojumu, un, ja
programma netiek registréta, netiek piedavats nekads pagarinajuma
periods, un,

pamatojoties uz bridindSanas trakta ierices pazinojumu, prog-
ramma bridinaSanas trakta darbibas pagarindjuma perioda laika
vismaz inicié funkciju.

10. Metode saskana ar 9. pretenziju, pie kam funkcija satur
vienu no operacijam: nositama bloka pabeigSanas operaciju, kas
tiek izpildita uz procesora, kura tiek izpildita programma, vai no-
sttama bloka pabeigSanas operacija atkartoti tiek izpildita uz cita
skaitloSanas vides procesora.

11.  Metode saskana ar 9. pretenziju, pie kam programma ir
viesprogramma, kas var piekl|at skaitloSanas vides koplietojamiem
resursiem laika sektora, kas paredzéts centralajam viesprocesoram,
kura tiek izpildita viesprogramma, pie kam bridinaSanas trakta
darbibas pagarindjuma periods ir atSkirigs no minéta laika sektora.

12. Metode saskana ar 9. pretenziju, pie kam registréSana
tiek veikta ar diagnozes instrukcijas palidzibu, kura satur registra
parametru, lai signalizétu, ka otra programma saprot bridinasaanas
trakta partraukS§anu bridinaSanas trakta iericé.

13. Metode saskana ar 9. pretenziju, pie kam: pagarindjuma
periods ir atSkirigs no laika sektora, kas paredzéts procesoram, uz
kura tiek izpildita programma; programma var pieklat skaitloSanas
vides koplietojamiem resursiem minétaja laika sektora; pagarinajuma
periods papildu minétajam laika sektoram paredz periodu, kura
ikviena perioda dala, kuru lieto programma, lai izpilditu funkciju,
tiek atrékinata no laika sektora priek$ otras programmas.

14. Metode saskana ar 9. pretenziju, pie kam metode papildus
satur sekojosas operacijas:

ar programmu nakama reizé, kad programma tiek izpildita, ba-
z€joties uz brivpratigu izieSanu no tas pirms pagarinajuma perioda
beigam, tiek izveidota pozitiva atgriezeniska saite, noradot uz briv-
pratigu izieSanu pirms pagarinajuma perioda termina beigdm, un

ar programmu nakama reizé, kad programma tiek izpildita, ba-
z&joties uz brivpratigas izieSanas kavéSanos no programmas pirms
pagarinajuma perioda beigam, tiek izveidota norade uz iznémuma
atgriezenisko saiti, noradot uz brivpratigas izieSanas kavésanos.

15. Datorprogramma, kas satur datorprogrammas kodu, kad
to ieladé datorsistéma un izpilda uz tas, ka rezultatd minéta da-
torsistéma izpilda visas metodes operacijas atbilstosi jebkurai no
9. Iidz 14. pretenzijai.
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(54) SULAS EKSTRAKCIJAS MODULIS SULU SPIEDEI
JUICE-EXTRACTION MODULE FOR JUICING APPARA-
TUS

(57) 1. Sulas ekstrakcijas modulis sulu spiedei, kur$ satur:

tilpni (100), kas izveidota ar sulas izvades atveri (101,

sietu (200), kas novietots tilpnes (100) iekSpusé,

skravi (300), kas novietota sieta (200) iekSpusé, sulas ekstrakcijai
no materiala,

vaku (400), kas pievienots pie tilpnes (100) augséja gala un
izveidots ar materiala ievades sekciju (410), pa kuru tiek ievadits
materials, un

aizsargvaku (700), kur$ piestiprinats pie ievades sekcijas (410)
aug$éja gala galvenas ievades atveres (411) ar iespéju pagriezties
un kuru var parvietot starp pirmo stavokli un otro stavokli; turklat:

aizsargvaks (700) satur pirmo aizsargvaka dalu (710), kas ir
uzstadita galvenas ievades atveres (411) atvérSanai pirmaja sta-
voklT un galvenas ievades atveres (411) aizvérSanai otraja stavoklr,
un otro aizsargvaka dalu (720), kas ir izveidota integrali ar pirmo
aizsargvaka dalu (710),

otra aizsargvaka dala (720) aizsargvaku (700) parvieto uz otro
stavokli, kad otra aizsargvaka dala (720) tiek izstumta ar lejupvérstu
spéku no pirma stavokla, un tadéjadi pirma aizsargvaka dala (710)
bloké galveno ievades atveri (411).

2. Sulas ekstrakcijas modulis saskana ar 1. pretenziju, turklat
aizsargvaks (700) ar viras (730) palidzibu abas pusés ir pievie-
nots pie galvenas ievades atveres (411) abam pusém pozicija,
kura savstarpéji krustojas pirma aizsargvaka dala (710) un otra
aizsargvaka dala (720).

3.  Sulas ekstrakcijas modulis saskana ar 1. pretenziju, kurs
papildus satur spriegotdjmehanismu (740), kas piestiprinats pie
viras (730), lai aizsargvaku (700) varétu parbidit uz pirmo stavokli.

4.  Sulas ekstrakcijas modulis saskana ar 3. pretenziju, turklat
spriegotajmehanisms (740) satur vérpes atsperi vai atsvaru.

5. Sulas ekstrakcijas modulis saskana ar 1. pretenziju, kurs
papildus satur fiksatoru (800) aizsargvaka (700) fikséSanai otraja
stavoklr, turklat: fiksators (800) satur pogu (810), kas novietota uz
pirmas aizsargvaka dalas (710) aug$éjas virsmas, bet uz pirmas
aizsargvaka dalas (710) apaksgéjas virsmas atrodas fikséjosais izcil-
nis (812), kuru ar pogu (810) savieno savienotajdetala, kas virzas
caur pirmo aizsargvaka dalu (710); fiksatoram (800) ir fikséjosa
rieva (820), kas izveidota ievades sekcijas (410) iek$gja virsma
ta, lai fikséjoSaja rieva (820) varétu ievietot fikséjoso izcilni (812),
kuru pagriez ar pogu (810).

6.  Sulas ekstrakcijas modulis saskana ar 1. pretenziju, tur-
klat: materiala ievades sekcija (410) papildus satur sekundaru
ievades atveri (412), kas izveidota tas aug$éja gala; sekundaras
ievades atveres (412) izmérs ir mazaks neka galvenajai ievades
atverei (411).

7. Sulas ekstrakcijas modulis saskana ar 6. pretenziju, turklat:
aizsargvakam (700) ir tre$a pozicija, uz kuru aizsargvaks (700)
tiek papildus griezts, kad tas ir izgajis caur otro stavokli; pirma
aizsargvaka dala (710) un otra aizsargvaka dala (720) vismaz
dalgji attiecigi parklaj galveno ievades atveri (411) un sekundaro
ievades atveri (412) treSaja pozicija.

8.  Sulas ekstrakcijas modulis saskana ar jebkuru no 1. lidz
7. pretenzijai, kur§ papildus satur:

(33) KR
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smalcinasanas sekciju (500), kas izveidota uz skrives (300)
aug$éja gala, kur$ saSaurinas virziena uz aug$u, turklat smalci-
nasanas sekcija (500) ir aprikota ar smalcinoso virsmu (510), un

materiala iepriekSéjas apstrades sekciju (600), kas pievienota
pie materiala ievades sekcijas (410) un ir izveidota vaka apak$gja
dala ieliekta, lai taja varétu ievietot smalcinataja sekciju (500),

turklat smalcino$a virsma (510) sasmalcina materialu jau ieprieks
materiala iepriek$éjas apstrades sekcija (600).

9.  Sulas ekstrakcijas modulis saskana ar 8. pretenziju, turklat:
smalcinosa virsma (510) ir izveidota ta, ka caur materiala ievades
sekciju (410) ievaditais materials tiek sasmalcinats, turpreti materiala
laterala dala tiek stumta uz arpusi; materiala iepriek$&jas apstrades
sekcija (600) ir aprikota ar iek$€jo virsmu, kas notur materialu, kuru
uz arpusi stumj smalcinosa virsma (510); tadéjadi materials tiek
smalcinats starp smalcinosSo virsmu (510) un materiala iepriek$€jas
apstrades sekcijas (600) iek$gjo virsmu.

10. Sulas ekstrakcijas modulis saskana ar 8. pretenziju, turklat
materiala iepriek§€jas apstrades sekcija (600) parsedz materiala
ievades sekcijas (410) visu apak$€jo zonu materiala iepriek$é€jas
apstrades sekcijas (600) augstuma, kura ir savienota ar ievades
sekcijas apak$éjo galu.

11.  Sulas ekstrakcijas modulis saskana ar 10. pretenziju, turklat
materiala ievades sekcijas (410) apak$éja zona ir pozicionéta ta,
lai to varétu parvietot pusapla zona pa rinki, kura diametrs atbilst
materidla iepriek§€éjas apstrades sekcijas (600) diametram ar
skraves (300) centralo asi (310) centra.

12. Sulas ekstrakcijas modulis saskana ar 10. pretenziju, turklat
materiala iepriek$éjas apstrades sekcijas (600) iekséja virsma satur
materialu virzo$o virsmu (620), kas turpinds no materiala ievades
sekcijas (410) un ir izveidota slipa virziena uz smalcinasanas
sekcijas (500) centralo asi; tadéjadi materialu virzosa virsma (620)
materidlu virza ta, ka materiala lateralo dalu sak smalcinat smal-
cinosa virsma (510), turklat materialu virzosas virsmas apakséjais
gals atbilst sieta (200) iek$&jai virsmai.

13. Sulas ekstrakcijas modulis saskana ar 8. pretenziju, turklat
materiala iepriek$éjas apstrades sekcijas (600) iekséja virsma satur
materiala iepriek$€jas apstrades virsmu (610), kas ir izveidota ta,
lai pakapeniski tuvotos smalcinoSajai virsmai (510) virziena, uz
kuru smalcinosa virsma (510) virzas no materiala ievades sekci-
jas (410), ka ar1 satur materialu virzoSo virsmu (620), kas turpinas
no materiala ievades sekcijas (410) un ir izveidota slipa virziena
uz smalcinaSanas sekcijas (500) centralo asi, lai smalcinosa virs-
ma (510) saktu smalcinat materiala lateralo dalu.

14. Sulas ekstrakcijas modulis saskana ar 8. pretenziju, turklat
smalcinasanas sekcija (500) stiepjas pari sieta (200) augSéjam
galam un ir ievietota materiala iepriek$éjas apstrades sekcija (600).

15. Sulas ekstrakcijas modulis saskana ar 1. pretenziju, turklat
materiala ievades sekcija (410) veido materiala ievades “ |—| ” formas
trajektoriju.
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(54) UGUNSDZESANAS APARATS
FIRE EXTINGUISHING DEVICE

(57) 1. Lidaparata integréjams ugunsdzéSamais aparats ar taja
ievietotu ugunsdzéSamo materialu, kura aktivizacija no lidaparata,
tam esot lidojuma, liek minétajam ugunsdzéSamajam materialam
krist uz ugunsgréka perékli, turklat ugunsdzéSamais aparats satur:

- konteineru (1, 2),

- vismaz vienu noslégtu neatkarigu tvertni (3), kura ir ievietota
konteinera iekSpusé€, turklat konteiners ietver vismaz vienu atvazamu
atveres luku (11, 14) neatkarigajam tvertném (3) un atveri, pa kuru
§is neatkarigas tvertnes (3), kuras ir uzpilditas ar ugunsdzé$amo
materialu, var izkrist,

kas raksturigs ar to, ka:

- katra no neatkarigajam tvertném (3) ir iebavéti uzpildes var-
sti (4), kuri tad, kad tvertnes ir uzpilditas, ir hermétiski noslégti,

- konteinera ir iebuvétas piekluves lukas (10), kas izkartotas
tada veida, ka tas sakrit ar varstiem (4), lai atvieglotu konteinera
iekSpusé (1, 2) esoSo neatkarigo tvertnu (3) uzpildiSanu.

2. UgunsdzéSamais aparats saskana ar 1. pretenziju, kas
raksturigs ar to, ka piestiprinaSanai pie lidaparata konteineram ir
taja ieblvéts nostiprinaSanas Iidzeklis.

3. UgunsdzéSamais aparats saskana ar 2. pretenziju, kas
raksturigs ar to, ka konteiners (1) satur:

- centralo dalu (7) ar rinkveida Skérsgriezumu transversala
plakné,

- parsedzoSus vakus (8), kuri ar Sarnirsavienojuma palidzibu ir
piestiprinati centralas dalas (7) galos, turklat minétie parsedzosie
vaki (8) veido centralo dalu (7) noslédzoSus elementus, un centra-
laja dala ir iek$é&jie nodaltjumi (9) priekS piederumu un mehanismu
glabasanas,

- izejas lGku, kuru veido apak$éja atvazama loka (11), kas ir
ieblvéta centralaja dala (7) un minétas centralas dalas (7) ietve-
ro8as konstrukcijas dala.

4. UgunsdzeéSamais aparats saskana ar 3. pretenziju, kas
raksturigs ar to, ka konteinera (1) centrala dala (7) virziena uz
tas brivajiem galiem pakapeniski sasaurinas.

5. UgunsdzéSamais aparats saskana ar 4. pretenziju, kas
raksturigs ar to, ka konteinera (1) nosedzo$ajiem vakiem (8) ir
paraboloida forma, kuru izliekums ir centralas dalas (7) liektas
virsmas turpinajums.

6. UgunsdzéSamais aparats saskana ar jebkuru no 2. lidz
5. pretenzijai, kas raksturigs ar to, ka piestiprinaSanas Iidzeklis
konteinera (1) piestiprinaSanai pie lidaparata satur centralas sa-
vienojosas karbas (18) savienotajmehanismus (5), kuri ir iebaveéti
satvérgjierice (6), kas ir izveidota t3, lai bltu piestiprinama lidaparata
arpusei.

7. UgunsdzéSamais aparats saskana ar 6. pretenziju, kas
raksturigs ar to, ka satvéréjierice (6) ietver:

- pamatnes dalu (15) ar centralo savienojoSo karbu (18), kura
ir savienoti konteinera (1) savienotdji (5), turklat minétaja pamatnes
dala (15) ir iebavets stiprinaSanas mehanisms (19) satvérgjieri-
ces (6) komplekta piestiprinaSanai lidaparata arpusei;

- divas stiprindjuma plaksnes (16), kas notur konteineru (1),
turklat minétajas stiprinajuma plaksnés (16) ir izveidotas stiprinajuma
vietas (17) piestiprinaSanai pie minéta konteinera (1), tadejadi ciesi
savienojot satvérgjierices un konteineru.

8. UgunsdzéSamais aparats saskana ar 2. pretenziju, kas
raksturigs ar to, ka:

konteineram (2) ir prizmveida forma, kas ir izveidota ievietoSanai
lidaparata iekSpusé, turklat prizmveida konstrukcija ir izveidota ar
vairakiem modulariem nodalijumiem (12), kurus atdala noliecamas
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plaksnes (14), kur katrai no tam ir piekluves lika (10), lai no ar-
puses nodrosinatu piekluvi attiecigajam varstam (4),

viens no minétajiem modularajiem nodalijumiem ir gala modu-
larais nodalijums (12), kurd noliecama plaksne (14) darbojas ka
kad noliecamas plaksnes (14) ir noliektas uz leju.

9. UgunsdzéSamais aparats saskana ar 8. pretenziju, kas
raksturigs ar to, ka konteinera (2) piestiprinaSanai pie lidaparata
piestiprinasanas Ilidzeklis satur:

- stropes (21) konteinera (2) piestiprinaSanai pie lidaparata
gridas, izmantojot aizakéSanas mehanismu (22), kur stropes (20)
iet caur atverem (26) metala armatdra (27), kas novietota kontei-
nera (2) prizmveida konstrukcijas aug$éjos stiros;

- stiprinaSanas mehanismus (28) konteinera (2) pamatnes (13)
piestiprinasanai pie lidaparata gridas virsmas.
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(54) IERICE UN METODE AR ZARNU SAVIENOTAS TAUKU
§TRUKTURAS NODALISANAI NO ZARNAS AR GRIE-
SANU
DEVICE AND METHOD FOR SEPARATING A FATTY
STRUCTURE CONNECTED TO AN INTESTINE FROM
THE INTESTINE BY MEANS OF CUTTING
(57) 1. lerice (10) zarnas (2) nodaliSanai no struktiras, tadas
ka tauku struktdras (1), kas ir savienota ar zarnu, paklaujot vilces
spékam ar grieSanu, turklat ierice satur:
- vadotni vismaz zarnas vadi$anai; un
- griezoSu elementu (14), kur§ ir savienots ar vadotni un kura
grieSanas mala ir izvietota vadotnes virzisanas gala virziena, kas
raksturiga ar to, ka vadotne satur taja izveidotu spraugu (13),
kuras virzisanas gals ir atvérts, sprauga ir konstruéta ta, ka vada
zarnas nodali$anu no tauku struktdras, kas ir savienota ar zarnu,
nodalot no spraugas virzisSanas gala.
2. lerice saskana ar 1. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka
sprauga (13) ir izveidota [Tlkuma veida vismaz par dalu no spraugas.
3. lerice saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kas raksturiga ar
to, ka spraugas platums samazinas no virziSanas gala virziena
uz griezo$a elementa izvietoSanas vietu.
4. lerice saskana ar 1., 2. vai 3. pretenziju, kas raksturiga ar
to, ka sprauga ir izveidota ta, ka beidzas aiz griezo$a elementa.
5. lerice saskana ar 4. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka
sprauga vadotni sadala, veidojot pirmo dal&jo vadotni un otro daléjo
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vadotni, un ar to, ka pirma daléja vadotne un otra daléja vadotne
ir savienotas ar tiltinu.

6. lerice saskana ar jebkuru no iepriek$éjam pretenzijam,
kas raksturiga ar to, ka griezoSais elements satur nazi (14), kas
ar vadotni ir savienots ar ta griezoSo malu atstatuma no vadotnes,
ka naza griezo$a mala ir savienota ar vadotnes plaksni (11) lenkT,
kas nav 90 ° attieciba pret spraugas galveno virzienu, un ka naza
galvena plakne krustojas ar vadotnes plaksnes galveno plakni.

7. lerice saskana ar 6. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka
nazis ir savienots ar vadotnes plaksni ar naza turétaja palidzibu
un ka naza turétajs ir konstruéts nomainama naza turésanai.

8.  lerice saskana ar jebkuru no 4. lidz 11. pretenzijai, kas rak-
sturiga ar to, ka vadotnes plaksne tas virziSanas gala ir aprikota ar
vadotnes elementu abas spraugas pusés tauku struktiras vadisanai.

9.  lerice saskana ar jebkuru no iepriek§&jam pretenzijam, kas
raksturiga ar to, ka rokturis ir savienots ar vadotni.

10. lerice saskana ar jebkuru no 1. lidz 9. pretenzijai, kas
raksturiga ar to, ka vadotne ir savienota ar rami, ar kuru ir savie-
noti fiksacijas Iidzekli tauku struktlras nofikséSanai stavokli, kas
atrodas vadotnes virziSanas pusé, un ar kuru ir savienoti vilkSanas
lTdzekli vilces spéku iedarbibai uz konkréto zarnas dalu, turklat
vilksanas I1dzek|i atrodas vadotnes padeves gala un vilkSanas
[Tdzekli konstruéti ta, ka rada vilces spéku, kur§ darbojas batiski
gareniskaja vadotnes virziena.

11. lerice saskana ar 10. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka ar
rami vadotne ir savienota ar savienojuma palidzibu, kur$ nodroSina
kustéSanos zarnas transversalaja virziena.

12. lerice saskana ar 10. vai 11. pretenziju, kas raksturiga
ar to, ka griezoSais elements ir izvietots ta, ka tas spéj kustéties
garenvirziena attieciba pret vadotni.

13. Metode zarnas nodali$anai no tauku struktdras (1), kas ir
savienota ar zarnu, ar grieSanu, kas ietver 8adus solus:

- struktdras nofikséSana;

- vilces spéka pielikSana pie zarnas;

- zarnas vadi$ana; un

- struktlras nogrieSana zarnas tuvuma,

kas raksturiga ar to, ka struktdra un zarna tiek vaditas abas kopa
pirms grieSanas un ka struktdra tiek nogriezta 1sa atstatuma no
zarnas, un ka pareja starp zarnu un struktdru tiek vadita abas
struktlras pusés.

14. Metode saskana ar 13. pretenziju, kas raksturiga ar to,
ka zarnas vadiSanai un parejas nogrieSanai starp zarnu un tauku
struktdru tiek izmantoti lTdzekli, kuri tiek vadtti ar roku.

(51) B65D 85/8042006.01 (11) 2822878

(21) 13721063.9 (22) 05.03.2013

(43) 14.01.2015

(45) 24.08.2016

(31) BO20120104 (32) 05.03.2012 (33) IT

(86) PCT/IB2013/051749 05.03.2013

(87) WO02013/132436 12.09.2013

(73) Macchiavelli S.r.l., Via della Fisica, 15, San Lazzaro di
Savena, IT

(72) RONDELLI, Raffaele, IT

(74) Boggio, Luigi, et al, Studio Torta S.p.A., Via Viotti, 9, 10121
Torino, IT
Jevgenija GAINUTDINOVA, Juridiska firma METIDA,
Kri§jana Barona iela 119-19, Riga, LV-1012, LV



Apstiprinatie Eiropas patenti

Izgudrojumi, Pre€u Zimes un Dizainparaugi - 20.05.2017

(54) APMAINAMA KAPSULA PULVERVEIDA PRODUKTA
INFUZIJAS PAGATAVOSANAI UN ATBILSTOSS PANE-
MIENS SADAS INFUZIJAS IEGUSANAI
INTERCHANGEABLE CAPSULE FOR THE PREPARA-
TION OF AN INFUSION OF A POWDERED PRODUCT,
AND RELATIVE METHOD FOR OBTAINING SUCH AN
INFUSION

(57) 1. Kapsula (100), kura ir piemérota, lai tas iekSiené saturétu
pulverveida produktu (MC) inflizijas pagatavo$anai uz vietas, pie
kam: minéta kapsula (100) satur konteineru (101), kas ir noslégts
ar vaku (102); minétais konteiners (101) ir aprikots ar filtréjoSiem
[tdzekliem ((FT1), (FT2)), lai filtrétu pulverveida produkta (MC)/karsta
Gdens infaziju; kapsula (100) satur:

- centralo padeves ierici (110), lai piegadatu karsto Skidrumu
saskana ar batiba vertikalu virzienu (F1), pie kam minétais karstais
Skidrums ir piemérots, lai iegutu infdziju ar minéto pulverveida
produktu (MC),

- novirziSanas ierice (120), kas ir novietota Skérsam pret
karsta Skidruma plasmu, kas nak no minétas centralas padeves
ierices (110), pie kam minéta novirziSanas ierice (120) atbalstas
pret minéta konteinera (101) apaksdalu (101A), izmantojot balst-
ierici (130),
turklat kapsula (100) ir raksturiga ar to, ka ta satur filtréjoSus lidzek-
lus (FT1) un (FT2), kas batiba ir vérsti vertikali un ir novietoti gan uz
minétas novirzisanas ierices (120), gan uz minétas balstierices (130).

2. Kapsula (100) saskana ar 1. pretenziju, kas raksturiga
ar to, ka minéta balstierice (130) satur aréjo balstapvalku, kas ir
koaksials ar minéto novirziSanas ierici (120).

3. Kapsula (100) saskana ar 2. pretenziju, kas raksturiga ar
to, ka minéta balstierice (130), kurai Skérsvirziena izmérs ir lielaks
neka minétajai novirziSanas iericei (120), ir izvietota arpus minétas
novirziSanas ierices (120).

4.  Kapsula (100) saskana ar jebkuru no iepriekS&jam preten-
zijam, kas raksturiga ar to, ka minéta centrala padeves ierice (110)
satur padeves avotu (110), kas ir apgadats ar filtru (113).

5.  Kapsula (100) saskana ar jebkuru no iepriek$§&jam pretenzi-
jam, kas raksturiga ar to, ka péc atsi§anas pret minéto novirziSanas
ierici (120) infuzijas Skidruma strikla tiek novirzita horizontali un
radiali (F2).

6. Kapsula (100) saskana ar jebkuru no iepriek$&jam preten-
zijam, kas raksturiga ar to, ka minéta novirziSanas ierice (120)
satur mazu tvertni (120), kura ir pacelta attieciba pret horizontalu
plakni (n) ta, lai zem tas veidotu kameru (140).

7. Kapsula (100) saskana ar 6. pretenziju, kas raksturiga
ar to, ka starp balstierices (130) augséjas dalas (132) iek$éjo
sienu un mazas tvertnes (120) aréjo sienu ir izveidota toroidala
telpa (150), kura ir hidrauliskd komunikacija ar minéto kameru (140)
ar gredzenveida parejas (151) palidzibu.

8. Kapsula (100) saskana ar jebkuru no iepriek$éjam pre-
tenzijam, kas raksturiga ar to, ka minétais pirmais vertikalais
filtrs (FT1) un minétais otrais vertikalais filtrs (FT2) attiecigi satur
lielu daudzumu atbilstoSu ierobijumu (133) un (125).
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(54) FERMENTETS ZIDAINU UZTURPRODUKTA SASTAVS
AR NESAGREMOJAMIEM OLIGOSAHARIDIEM
FERMENTED INFANT FORMULA WITH NON DIGEST-
IBLE OLIGOSACCHARIDES

(57) 1. Neterapeitisks panémiens proteina sagremosanas spéju
paaugstina$anai zidainiem vecuma no 0 [idz 36 méneSiem, kas
satur uzturprodukta sastava izmantosanu, kur$ satur:

- proteinu daudzuma no 5 I1dz 20 masas %, rékinot uz uztur-
produkta sausa sastadva masu, un daudzuma no 1,6 Iidz 4,0 g uz
100 kceal,

- nesagremojamus oligosaharidus daudzuma no 0,5 lidz 20 ma-
sas %, rékinot uz uzturprodukta sausa sastava masu,

- vismaz 10 masas % proteinu saturoSa sastava, rékinot uz uztur-
produkta sausa sastdva masu, kas tiek fermentéts ar pienskabes
baktériju, un

no 0,10 Iidz 1,5 masas % laktata un pienskabes kopéja daudzuma,
rékinot uz uzturprodukta sausa sastava masu, un kur L-pienskabes
un L-laktata kopéjais daudzums ir vairak neka 50 masas %, rékinot
uz pienskabes un laktata kopéjo masu,

kur paaugstinasanas tiek salidzinata ar uzturprodukta sastava
iedarbibu, kas nesatur ar pienskabes baktériju fermentétu proteinu
saturoSu sastavu un nesagremojamus oligosaharidus.

2. Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kur proteinu saturoSais
sastavs, kas ir fermentéts ar pienskabes baktériju, ir fermentéts
ar vienu vai vairakam baktérijam, kas izvélétas no: Streptococcus
thermophilius, Lactococcus lactis, Lactobacilus acidopilus, Lacto-
bacillus helveticus, Lacobacillus salivarius, Lacobacillus casei,
Lacobacillus parcicasei, Lacobacillus rhamnosus, Lacobacillus
plantarum un Lacobacillus Sakei.

3. Panémiens saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kur proteinu
saturoSais sastavs, kas ir fermentéts ar pienskabes bakteériju, ir
fermentéts ar Streptococcus thermophilus.

4.  Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kur uz 100 kcal uztur-
produkta sastava ir no 1,6 ldz 2,1 g proteina.

5. Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kur proteina daudzums
ir mazak neka 2,0 g uz 100 kcal.

6.  Uzturprodukta sastavs, kas satur proteinu, lipidus, sagremo-
jamus oglhidratus un nesagremojamus oligosaharidus, kur proteina
daudzums ir no 5 I1dz 20 masas %, rékinot uz uzturprodukta sausa
sastava masu, un daudzuma no 1,6 lidz 2,0 g uz 100 kcal, kur
lipidu daudzums ir no 3 Iidz 7 g uz 100 kcal, kur sagremojamo
oglhidratu daudzums ir no 5 Iidz 20 g uz 100 kcal, kur nesagremo-
jamo oligosaharidu daudzums ir no 0,5 [ldz 20 masas %, rékinot
uz uzturprodukta sausa sastdva masu, kas papildus ir raksturigs
ar to, ka minétais uzturprodukta sastavs satur vismaz 10 masas %
proteinu saturo$u sastavu, kas fermentéts ar pienskabes baktériju,
rékinot uz uzturprodukta sausa sastava masu, un ir raksturigs
ar to, ka uzturprodukta sastavs satur no 0,10 Iidz 1,5 masas %
laktata un pienskabes kopéja daudzuma, rékinot uz uzturprodukta
sausa sastdva masu, un kur L-pienskabes un L-laktata saturs ir
vairak neka 50 masas %, rékinot uz pienskabes un laktata kop&jo
daudzumu.

7. Panémiens saskana ar 1. pretenziju vai uzturprodukta
sastavs saskana ar 6. pretenziju, kur uzturprodukta sastavs ir
Skidrums ar pH no 5,5 Iidz 7,0.

(22) 14.06.2013

(32) 14.06.2012 (33) WO
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8. Panémiens saskana ar 1. pretenziju vai uzturprodukta
sastavs saskana ar 6. vai 7. pretenziju, kur uzturprodukta sastavs
satur sagremojamus oglhidratus un kur vismaz 75 masas % sa-
gremojamo oglhidratu ir laktoze.

9. Panémiens saskana ar 1. pretenziju vai uzturprodukta sa-
stavs saskana ar jebkuru no 6. [1dz 8. pretenzijai, kur nesagremoja-
mie oligosaharidi ir vismaz viens, vélams, vismaz divi oligosaharidi,
kas izvéléti no $adas rindas: galaktooligosaharidi, fruktooligosaharidi,
uronskabes oligosaharidi, glikooligosaharidi, ksilooligosaharidi,
mannanoligosaharidi, arabinooligosaharidi, glikomannooligosaharidi,
galaktomannooligosaharidi, sojas oligosaharidi, izomaltooligo-
saharidi, nesagremojamais dekstrins, arabinogalaktooligosaharidi,
gentio-oligosaharidi, nigero-oligosaharidi, glikomannooligosaharidi,
citooligosaharidi, sialoligosaharidi un fuco-oligosaharidi.

10. Panémiens saskana ar 1. pretenziju vai uzturprodukta sastavs
saskana ar jebkuru no 6. lidz 9. pretenzijai, kur nesagremojamie
oligosaharidi ir izvéléti no Sadas rindas: transgalaktooligosaharidi,
fruktooligosaharidi un galakturonskabes oligosaharidi un to maisijumi.

11. Panémiens saskana ar 1. pretenziju vai uzturprodukta
sastavs saskana ar jebkuru no 6. Iidz 10. pretenzijai, kur uztur-
produkta sastavs satur 10?-10° cfu dzivu Streptococcus thermophilus
baktériju uz gramu uzturprodukta sausa sastava masas.

12. Uzturprodukta sastavs saskana ar jebkuru no 6. Iidz
11. pretenzijai izmantoSanai zidainu baro$anai.

(51) CO7D 487/04(2006.01)
A61K 31/4985(2006.01)
AG61P 7/00(2006.0)

(21) 13712685.0

(43) 04.02.2015

(45) 27.04.2016

(31) 12002215

(11) 2831077

(22) 19.03.2013

(32) 28.03.2012
(86) PCT/EP2013/000827 19.03.2013
(87) W02013/143663 03.10.2013
(73) Merck Patent GmbH, Frankfurter Strasse 250, 64293
Darmstadt, DE
(72) DORSCH, Dieter, DE
BUCHSTALLER, Hans-Peter, DE
MOINET, Gérard, FR
WEGENER, Ansgar, DE
(74) Licija KUZJUKEVICA, Agentira PETERSONA PATENTS,
a/k 61, Riga, LV-1010, LV
(54) BICIKLISKI PIRAZINONA ATVASINAJUMI
BICYCLIC PYRAZINONE DERIVATIVES

(33) EP

(57) 1. Savienojumi ar formulu (I)
O
1 = NH
R_NL |
X/N\%Y

kura
R' nozimé H, F, CI, CN, CH,, CH,OH, CH,CI, CH,Br, CF,, CHF,
vai CH,F,

R? nozimé H vai A,

R® nozimé H, F, Cl, CH,, CF, vai CHF,,

X nozimé CR® vai N,

Y nozimé Ar', Carb, Het' vai Cyc,

Ar' nozimé fenilgrupu vai naftilgrupu, kas ir neaizvietota vai mono-,
div- vai trisaizvietota ar Hal, A, [C(R?),] OR?, [C(R?),] N(R?),,
[C(R?)] Het?, NO,, CN, [C(R?),] COOR?, [C(R?),] CON(R?),, NR?COA,
NR?SO,A, [C(R?),] SO,N(R?),, S(O)A, COHet’, O[C(R?),] N(R?),,
O[C(R?),] Ar*, O[C(R?),] Het?, NHCOOA, NHCON(R?),, Cyc, CHO
un/vai COA,

Ar?2 nozimé fenilgrupu, kas ir neaizvietota vai mono- vai div-
aizvietota ar Hal, A, [C(R?)] OR? [C(R?),] N(R?), [C(R?),]Het’,
NO,, CN, [C(R?),] COOR, [C(R?),]N(R?), N(R?),COA, NR*SOA,
[C(R?),] SO,N(R?),, S(0) A, COHet’, O[C(R?),], N(R?),, O[C(R?),] Het’,
NHCOOA, NHCON(R?),, CHO un/vai COA,

Het" nozimé pirolidinilgrupu, azetidinilgrupu, tetrahidroimidazolil-
grupu, tetrahidrofuranilgrupu, tetrahidropirazolilgrupu, tetrahidro-
piranilgrupu, piperidinilgrupu, morfolinilgrupu, heksahidropirid-
azinilgrupu, heksahidropirimidinilgrupu, [1,3]dioksolanilgrupu,
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piperazinilgrupu, furilgrupu, tienilgrupu, pirolilgrupu, imidazolilgrupu,
pirazolilgrupu, oksazolilgrupu, izoksazolilgrupu, oksadiazolilgrupu,
tiazolilgrupu, triazolilgrupu, tetrazolilgrupu, piridilgrupu, pirimidilgrupu,
piridazinilgrupu, indolilgrupu, izoindolilgrupu, benzimidazolilgrupu,
indazolilgrupu, hinolilgrupu, 1,3-benzdioksolilgrupu, benztiofenil-
grupu, benzfuranilgrupu, imidazopiridilgrupu vai furo[3,2-b]piridil-
grupu, kuras katra ir neaizvietota vai mono- vai divaizvietota ar
Hal, A, [C(R?),] OR? [C(R?),]N(R?), [C(R?),] Het’ [C(R?),]Ar
NO,, CN, [C(R?),] COOR?, [C(R?),] CON(R?),, NR*COA, NR*SO A,
[C(R?),],.SO,N(R?),, $(O),,, COHet?, O[C(R?),], N(R?),, O[C(R?),] Ar?,
O[C(R?),] Het?, NHCOOA, NHCON(R?),, CHO, COA, =S, =NR
un/vai =0,
Carb nozimé indanilgrupu vai tetrahidronaftilgrupu, kuras katra
var bdt neaizvietota vai mono-, div-, tris- vai Cetraizvietota ar A,
Cyc nozimé ciklisku alkilgrupu ar 3, 4, 5, 6 vai 7 C atomiem, kas
var bt neaizvietota vai monoaizvietota ar A, OH, Hal, CN vai
Ar?, vai Het?,
Het? nozimé pirolidinilgrupu, azetidinilgrupu, tetrahidroimidazolil-
grupu, tetrahidrofuranilgrupu, tetrahidropirazolilgrupu, tetrahidro-
piranilgrupu, piperidinilgrupu, morfolinilgrupu, heksahidropirid-
azinilgrupu, heksahidropirimidinilgrupu, [1,3]dioksolanilgrupu,
piperazinilgrupu, furilgrupu, tienilgrupu, pirolilgrupu, imidazolilgrupu,
pirazolilgrupu, oksazolilgrupu, izoksazolilgrupu, oksadiazolilgrupu,
tiazolilgrupu, triazolilgrupu, tetrazolilgrupu, piridilgrupu, pirimidilgrupu,
piridazinilgrupu, indolilgrupu, izoindolilgrupu, benzimidazolilgrupu,
indazolilgrupu, hinolilgrupu, 1,3-benzdioksolilgrupu, benztiofenil-
grupu, benzfuranilgrupu, imidazopiridilgrupu vai furo[3,2-b]piridil-
grupu, kuras katra ir neaizvietota vai mono- vai divaizvietota ar
Hal, A, [C(R?),JpOR?, [C(R?),] N(R*?, [C(R?),] Het®, [C(R?),] OHet’,
[C(R?),] Ar?, NO,, CN, [C(R?),] COOR?, [C(R?),] CON(R?),, NR*COA,
NR?SO,A, [C(R?),] SO,N(R?),, S(O)A, COHet’, O[C(R?),] N(R?),,
O[C(R?),] Ar*, O[C(R?),] Het®, NHCOOA, NHCON(R?),, CHO, COA,
=S, =NR un/vai =0,
Het® nozimé dihidropirolilgrupu, pirolidinilgrupu, azetidinilgrupu,
oksetanilgrupu, tetrahidroimidazolilgrupu, dihidropirazolilgrupu,
tetrahidropirazolilgrupu, tetrahidrofuranilgrupu, dihidropiridilgrupu,
tetrahidropiridilgrupu, piperidinilgrupu, morfolinilgrupu, heksahidro-
piridazinilgrupu, heksahidropirimidinilgrupu, [1,3]dioksolanilgrupu,
tetrahidropiranilgrupu vai piperazinilgrupu, kuras katra ir neaizvietota
vai mono- vai divaizvietota ar Hal, CN, OR?, COOR?, CON(R?),,
$(0),A, S(O),Ar, COA, A unfvai =0,
A noziImé nesazarotu vai sazarotu alkilgrupu ar 1 Iidz 10 C ato-
miem, kura divas blakus eso$as CH un/vai CH, grupas var veidot
dubultsaiti un kura viena vai divas blakus neeso$as CH un/vai CH,
grupas var bat aizstatas ar N, O un/vai S atomiem, un kura 1 lidz
7 H atomi var bat aizstati ar F vai Cl,
Hal nozimé F, CI, Br vai |,
n nozimé 0, 1 vai 2,
m nozimé 1, 2 vai 3,
p nozimé 0, 1, 2, 3 vai 4,
ar nosacijumu, ka tad, ja R" ir CH,OH, Ar' nav 2,4-dihlorfenilgrupa,
un to farmaceitiski pienemami solvati, sali, tautoméri un stereo-
izomeéri, ietverot to maisijumus visas attiecibas.

2. Savienojumi saskana ar 1. pretenziju, kuros
Ar' nozimé fenilgrupu, kas ir neaizvietota vai mono-, div- vai
trisaizvietota ar Hal, A, [C(R?),] OR?, [C(R?),] N(R?),, [C(R?),] Het?,
NO,, Cyc, [C(R?),], COOR? O[C(R?),] Ar* univai O[C(R?),] Het?,
un to farmaceitiski pienemami solvati, sali, tautoméri un stereo-
izomeéri, ietverot to maisijumus visas attiecibas.

3. Savienojumi saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kuros
Ar2 nozimé fenilgrupu, kas ir neaizvietota vai monoaizvietota ar
[C(R?),},0R?,
un to farmaceitiski pienemami solvati, sali, tautoméri un stereo-
izomeéri, ietverot to maisijumus visas attiecibas.

4.  Savienojumi saskana ar vienu vai vairakam no 1. [idz
3. pretenzijai, kuros
Het' nozimé pirolidinilgrupu, azetidinilgrupu, tetrahidroimidazolil-
grupu, tetrahidrofuranilgrupu, tetrahidropirazolilgrupu, tetrahidro-
piranilgrupu, piperidinilgrupu, morfolinilgrupu, heksahidropirid-
azinilgrupu, heksahidropirimidinilgrupu, [1,3]dioksolanilgrupu,
piperazinilgrupu, furilgrupu, tienilgrupu, pirolilgrupu, imidazolilgrupu,
pirazolilgrupu, oksazolilgrupu, izoksazolilgrupu, oksadiazolilgrupu,
tiazolilgrupu, triazolilgrupu, tetrazolilgrupu, piridilgrupu, pirimidilgrupu,
piridazinilgrupu, indolilgrupu, izoindolilgrupu, benzimidazolilgrupu,
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indazolilgrupu, hinolilgrupu, 1,3-benzdioksolilgrupu, benztiofenil-
grupu, benzfuranilgrupu, imidazopiridilgrupu vai furo[3,2-b]piridil-
grupu, kuras katra ir neaizvietota vai mono- vai divaizvietota ar
A, [C(R?),] OR? [C(R?),] Het* univai [C(R?),] Ar?,
un to farmaceitiski pienemami solvati, sali, tautoméri un stereo-
izomeéri, ietverot to maisijumus visas attiecibas.

5. Savienojumi saskana ar vienu vai vairakam no 1. [idz
4. pretenzijai, kuros
Het? nozimé pirolidinilgrupu, azetidinilgrupu, tetrahidroimidazolil-
grupu, tetrahidrofuranilgrupu, tetrahidropirazolilgrupu, tetrahidro-
piranilgrupu, piperidinilgrupu, morfolinilgrupu, heksahidropirid-
azinilgrupu, heksahidropirimidinilgrupu, [1,3]dioksolanilgrupu,
piperazinilgrupu, furilgrupu, tienilgrupu, pirolilgrupu, imidazolilgrupu,
pirazolilgrupu, oksazolilgrupu, izoksazolilgrupu, oksadiazolilgrupu,
tiazolilgrupu, triazolilgrupu, tetrazolilgrupu, piridilgrupu, pirimidilgrupu,
piridazinilgrupu, indolilgrupu, izoindolilgrupu, benzimidazolilgrupu,
indazolilgrupu, hinolilgrupu, 1,3-benzdioksolilgrupu, benztiofenil-
grupu, benzfuranilgrupu, imidazopiridilgrupu vai furo[3,2-b]piridil-
grupu, kuras katra ir neaizvietota vai mono- vai divaizvietota ar
A, [C(R?),] OR? [C(R?),] Het® univai [C(R?),] OHet’,
un to farmaceitiski pienemami solvati, sali, tautoméri un stereo-
izomeéri, ietverot to maisijumus visas attiecibas.

6.  Savienojumi saskana ar vienu vai vairakam no 1. [idz
4. pretenzijai, kuros
Het® nozimé dihidropirolilgrupu, pirolidinilgrupu, azetidinilgrupu,
oksetanilgrupu, tetrahidroimidazolilgrupu, dihidropirazolilgrupu,
tetrahidropirazolilgrupu, tetrahidrofuranilgrupu, dihidropiridilgrupu,
tetrahidropiridilgrupu, piperidinilgrupu, morfolinilgrupu, heksahidro-
piridazinilgrupu, heksahidropirimidinilgrupu, [1,3]dioksolanilgrupu,
tetrahidropiranilgrupu vai piperazinilgrupu,
un to farmaceitiski pienemami solvati, sali, tautoméri un stereo-
izoméri, ietverot to maisijumus visas attiecibas.

7. Savienojumi saskana ar vienu vai vairakdm no 1. Iidz
6. pretenzijai, kuros
R" nozimé H, F, CI, CN, CH,, CH,OH, CH,CI, CH,Br, CF,, CHF,
vai CH,F,
R? nozimé H vai A,
R® nozimé H, F, Cl, CH,, CF, vai CHF,,
X nozimé CR® vai N,
Y nozimé Ar', Carb, Het' vai Cyc,
Ar' nozimé fenilgrupu, kas ir neaizvietota vai mono-, div- vai
trisaizvietota ar Hal, A, [C(R?),] OR?, [C(R?),] N(R?),, [C(R?),] Het?,
NO,, Cyc, [C(R?),], COOR? O[C(R?),] Ar* univai O[C(R?),] Het?,
Ar2 nozimé fenilgrupu, kas ir neaizvietota vai monoaizvietota ar
[C(R?),},0R?,
Het' nozimé pirolidinilgrupu, azetidinilgrupu, tetrahidroimidazolil-
grupu, tetrahidrofuranilgrupu, tetrahidropirazolilgrupu, tetrahidro-
piranilgrupu, piperidinilgrupu, morfolinilgrupu, heksahidropirid-
azinilgrupu, heksahidropirimidinilgrupu, [1,3]dioksolanilgrupu,
piperazinilgrupu, furilgrupu, tienilgrupu, pirolilgrupu, imidazolilgrupu,
pirazolilgrupu, oksazolilgrupu, izoksazolilgrupu, oksadiazolilgrupu,
tiazolilgrupu, triazolilgrupu, tetrazolilgrupu, piridilgrupu, pirimidilgrupu,
piridazinilgrupu, indolilgrupu, izoindolilgrupu, benzimidazolilgrupu,
indazolilgrupu, hinolilgrupu, 1,3-benzdioksolilgrupu, benztiofenil-
grupu, benzfuranilgrupu, imidazopiridilgrupu vai furo[3,2-b]piridil-
grupu, kuras katra ir neaizvietota vai mono- vai divaizvietota ar
A, [C(R?),] OR? [C(R?),] Het* un/vai [C(R?),] Ar?,
Carb nozimé indanilgrupu vai tetrahidronaftilgrupu, kuras katra
var bat neaizvietota vai mono-, div-, tris- vai Cetraizvietota ar A,
Cyc nozimé ciklisku alkilgrupu ar 3, 4, 5, 6 vai 7 C atomiem, kas
var bt neaizvietota vai monoaizvietota ar A, OH, Hal, CN vai
Ar?, vai Het?,
Het? nozimé pirolidinilgrupu, azetidinilgrupu, tetrahidroimidazolil-
grupu, tetrahidrofuranilgrupu, tetrahidropirazolilgrupu, tetrahidro-
piranilgrupu, piperidinilgrupu, morfolinilgrupu, heksahidropirid-
azinilgrupu, heksahidropirimidinilgrupu, [1,3]dioksolanilgrupu,
piperazinilgrupu, furilgrupu, tienilgrupu, pirolilgrupu, imidazolilgrupu,
pirazolilgrupu, oksazolilgrupu, izoksazolilgrupu, oksadiazolilgrupu,
tiazolilgrupu, triazolilgrupu, tetrazolilgrupu, piridilgrupu, pirimidilgrupu,
piridazinilgrupu, indolilgrupu, izoindolilgrupu, benzimidazolilgrupu,
indazolilgrupu, hinolilgrupu, 1,3-benzdioksolilgrupu, benztiofenil-
grupu, benzfuranilgrupu, imidazopiridilgrupu vai furo[3,2-b]piridil-
grupu, kuras katra ir neaizvietota vai mono- vai divaizvietota ar
A, [C(R?),],0R? [C(R?),] Het® univai [C(R?),] OHet’,

Het® nozimé dihidropirolilgrupu, pirolidinilgrupu, azetidinilgrupu,
oksetanilgrupu, tetrahidroimidazolilgrupu, dihidropirazolilgrupu,
tetrahidropirazolilgrupu, tetrahidrofuranilgrupu, dihidropiridilgrupu,
tetrahidropiridilgrupu, piperidinilgrupu, morfolinilgrupu, heksahidro-
piridazinilgrupu, heksahidropirimidinilgrupu, [1,3]dioksolanilgrupu,
tetrahidropiranilgrupu vai piperazinilgrupu,
A noziImé nesazarotu vai sazarotu alkilgrupu ar 1 Iidz 10 C ato-
miem, kura divas blakus eso$as CH un/vai CH, grupas var veidot
dubultsaiti un kura viena vai divas blakus neeso$as CH un/vai CH,
grupas var bat aizstatas ar N, O un/vai S atomiem, un kura 1 lidz
7 H atomi var bat aizstati ar F vai Cl,
Hal nozimé F, ClI, Br vai |,
p nozimé 0, 1, 2, 3 vai 4,
ar nosacijumu, ka tad, ja R" ir CH,OH, Ar' nav 2,4-dihlorfenilgrupa,
un to farmaceitiski pienemami solvati, sali, tautoméri un stereo-
izomeéri, ietverot to maisijumus visas attiecibas.

8.  Savienojumi saskana ar vienu vai vairakam no 1. [idz
7. pretenzijai, kuros
R" nozimé H, F, CI, CN, CH,, CH,OH, CH,CI, CH,Br, CF,, CHF,
vai CH,F,
R? nozimé H vai A,
R® nozimé H, F, Cl, CH,, CF, vai CHF,,
X nozimé CR® vai N,
Y nozimé Ar', Carb, Het' vai Cyc,
Ar' nozimé fenilgrupu, kas ir neaizvietota vai mono-, div- vai
trisaizvietota ar Hal, A, [C(R?),] OR?, [C(R?),] N(R?),, [C(R?),] Het?,
NO,, Cyc, [C(R?),], COOR? O[C(R?),] Ar* univai O[C(R?),] Het?,
Ar2 nozimé fenilgrupu, kas ir neaizvietota vai monoaizvietota ar
[C(R?),],0R,
Het' nozimé pirolidinilgrupu, piperidinilgrupu, morfolinilgrupu, pir-
azolilgrupu, piridilgrupu, pirimidilgrupu vai 1,3-benzdioksolilgrupu,
kuras katra ir neaizvietota vai mono- vai divaizvietota ar A,
[C(R?),],OR?, [C(R?),] Het* un/vai [C(R?),] Ar?,
Carb nozimé indanilgrupu vai tetrahidronaftilgrupu, kuras katra
var bat neaizvietota vai mono-, div-, tris- vai Cetraizvietota ar A,
Cyc nozimé ciklisku alkilgrupu ar 3, 4, 5, 6 vai 7 C atomiem, kas
var bt neaizvietota vai monoaizvietota ar A, OH, Hal, CN vai
Ar?, vai Het?,
Het? nozimé pirolidinilgrupu, piperidinilgrupu, morfolinilgrupu, pir-
azolilgrupu, oksazolilgrupu, izoksazolilgrupu vai oksadiazolilgru-
pu, kuras katra ir neaizvietota vai mono- vai divaizvietota ar A,
[C(R?),],OR?, [C(R?)] Het* un/vai [C(R?),] OHet’,
Het® nozimé pirolidinilgrupu, piperidinilgrupu, morfolinilgrupu vai
tetrahidropiranilgrupu,
A noziImé nesazarotu vai sazarotu alkilgrupu ar 1 Iidz 10 C ato-
miem, kura divas blakus eso$as CH un/vai CH, grupas var veidot
dubultsaiti un kura viena vai divas blakus neeso$as CH un/vai CH,
grupas var bat aizstatas ar O atomiem, un kura 1 Iidz 7 H atomi
var bat aizstati ar F vai Cl,
Hal nozimé F, CI, Br vai |,
p nozimé 0, 1, 2, 3 vai 4,
ar nosacijumu, ka tad, ja R" ir CH,OH, Ar' nav 2,4-dihlorfenilgrupa,
un to farmaceitiski pienemami solvati, sali, tautoméri un stereo-
izoméri, ietverot to maisijumus visas attiecibas.

9.  Savienojumi saskana ar 1. pretenziju, kas ir izvéléti no
grupas:

Nr. Nosaukums

"A1" 3-(4-benziloksifenil)-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A2" 3-fenil-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A3" 3-(3-hlorfenil)-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A4" 3-(3-metoksifenil)-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A5" 3-(5,5,8,8-tetrametil-5,6,7,8-tetrahidronaftalen-2-il)-2H-
pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"AG" 3-(4-nitrofenil)-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"AT" 3-(4-metoksifenil)-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A8" 3-(3,4-dimetoksifenil)-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A9" 3-benzo[1,3]dioksol-5-il-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A10" 3-(4-fluorfenil)-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A11" 3-(4-terc-butilfenil)-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A12" 3-p-tolil-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A13" 3-(4-trifluormetilfenil)-2H-pirolo[ 1,2-a]pirazin-1-ons
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"A14" 3-(1-metil-1H-pirazol-4-il)-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A15" 6-(4-terc-butilfenil)-5H-pirazolo[1,5-a]pirazin-4-ons

"A16" 6-(4-trifluormetoksifenil)-5H-pirazolo[1,5-a]pirazin-4-ons

"A17" 6-(4-pirolidin-1-ilfenil)-5H-pirazolo[1,5-a]pirazin-4-ons

"A18" 6-(4-terc-butilfenil)-2-hidroksimetil-5H-pirazolo[1,5-
a]pirazin-4-ons

"A19" 2-hidroksimetil-6-(4-pirolidin-1-ilfenil)-5H-pirazolo[1,5-
a]pirazin-4-ons

"A20" 2-hidroksimetil-6-(4-izopropoksifenil)-5H-pirazolo[1,5-
a]pirazin-4-ons

"A21" 2-hidroksimetil-6-[4-(5-metil-[1,2,4]oksadiazol-3-il)fenil]-
5H-pirazolo[1,5-a]pirazin-4-ons

"A22" 2-hidroksimetil-6-(1-izopropil-1H-pirazol-4-il)-5H-
pirazolo[1,5-a]pirazin-4-ons

"A23" 6-cikloheksil-2-hidroksimetil-5H-pirazolo[1,5-a]pirazin-
4-ons

"A24" 3-(4-bromfenil)-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A25" 3-[4-(1-metil-1H-pirazol-4-il)fenil]-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-
1-ons

"A26" 3-{4-[1-(2-metoksietil)-1H-pirazol-4-illfenil}-2H-
pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A27" 3-{4-[1-(2-pirolidin-1-iletil)-1H-pirazol-4-il]fenil}-2H-
pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A28" 4-(1-okso-1,2-dihidropirolo[1,2-a]pirazin-3-il)benzo-
skabes metilesteris

"A29" 3-[4-(1-hidroksi-1-metiletil)fenil]-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-
1-ons

"A30" 6-(4-terc-butilfenil)-2-metil-5H-pirazolo[1,5-a]pirazin-4-
ons

"A31" 3-(4-{1-[2-(tetrahidropiran-2-iloksi)etil]-1H-pirazol-4-
ilffenil)-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A32" 3-{4-[1-(2-hidroksietil)-1H-pirazol-4-il]fenil}-2H-
pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A33" 2-hlormetil-6-(4-trifluormetoksifenil)-5H-pirazolo[1,5-
a]pirazin-4-ons

"A34" 2-metil-6-(4-trifluormetoksifenil)-5H-pirazolo[1,5-
a]pirazin-4-ons

"A35" 3-(4-terc-butilfenil)-7-fluor-2H-pirolo[ 1,2-a]pirazin-1-ons

"A36" 2-brommetil-6-(4-bromfenil)-5H-pirazolo[1,5-a]pirazin-
4-ons

"A37" 2-metil-6-(4-pirolidin-1-ilfenil)-5H-pirazolo[1,5-a]pirazin-
4-ons

"A38" 3-(4-terc-butilfenil)-7-metil-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A39" 6-(4-bromfenil)-2-metil-5H-pirazolo[1,5-a]pirazin-4-ons

"A40" 6-(4-bromfenil)-5H-pirazolo[1,5-a]pirazin-4-ons

"A41" 2-hidroksimetil-6-(6-pirolidin-1-ilpiridin-3-il)-5H-pir-
azolo[1,5-a]pirazin-4-ons

"A42" 6-(6-pirolidin-1-ilpiridin-3-il)-5H-pirazolo[1,5-a]pirazin-
4-ons

"A43" 6-[4-(5-metil-[1,2,4]oksadiazol-3-il)fenil]-5H-pirazolo[1,5-
a]pirazin-4-ons

"A44" 6-(1-terc-butil-1H-pirazol-4-il)-5H-pirazolo[1,5-a]pirazin-
4-ons

"A45" 2-(hidroksimetil)-6-[1-(4-metoksifenil)-4-piperidil]-5H-
pirazolo[1,5-a]pirazin-4-ons

"A46" 6-[4-(1-hidroksi-1-metiletil)fenil]-2-metil-5H-pirazolo[1,5-
a]pirazin-4-ons

"A4T" 6-[4-(1-hidroksi-1-metiletil)fenil]-5H-pirazolo[1,5-
a]pirazin-4-ons

"A48" 2-metil-6-(6-pirolidin-1-il-3-piridil)-5H-pirazolo[1,5-a]pir-
azin-4-ons

"A49" 2-metil-6-[4-(5-metil-[1,2,4]oksadiazol-3-il)fenil]-5H-
pirazolo[1,5-a]pirazin-4-ons

"A50" 6-cikloheksil-2-metil-5H-pirazolo[1,5-a]pirazin-4-ons

"A51" 2-metil-6-(1-izopropil-1H-pirazol-4-il)-5H-pirazolo[1,5-
a]pirazin-4-ons
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"A52" 2-metil-6-(1-terc-butil-1H-pirazol-4-il)-5H-pirazolo[1,5-
a]pirazin-4-ons

"A53" 2-metil-6-[1-(4-metoksifenil)-4-piperidil]-5H-pirazolo[1,5-
a]pirazin-4-ons

"A54" 2-metil-6-(2-pirolidin-1-ilpirimidin-5-il)-5H-pirazolo[1,5-
a]pirazin-4-ons

"A55" 6-(4-terc-butilfenil)-2-trifluormetil-5H-pirazolo[1,5-
a]pirazin-4-ons

"A56" 3-[4-(1-hidroksi-1-metiletil)fenil]-7-metil-2H-pirolo[1,2-
aJpirazin-1-ons

"AST" 3-(1-terc-butil-1H-pirazol-4-il)-7-metil-2H-pirolo[1,2-
a]pirazin-1-ons

"A58" 3-(4-bromfenil)-7-fluor-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A59" 7-fluor-3-[4-(1-hidroksi-1-metiletil)fenil]-2H-pirolo[1,2-
a]pirazin-1-ons

"AG0" 7-hlor-3-[4-(1-hidroksi-1-metiletil)fenil]-2H-pirolo[1,2-
a]pirazin-1-ons

"A61" 3-[4-(1-etil-1-hidroksipropil)fenil]-7-fluor-2H-pirolo[1,2-
a]pirazin-1-ons

"AG2" 3-[4-(1-hidroksi-1-metiletil)fenil]-1-okso-1,2-dihidro-
pirolo[1,2-a]pirazin-7-karbonitrils

"AG3" 7-fluor-3-[4-(1-fluor-1-metiletil)fenil]-2H-pirolo[1,2-
a]pirazin-1-ons

"A64" 6-(4-terc-buitilfenil)-2-fluormetil-5H-pirazolo[ 1,5-a]pirazin-
4-ons

"AB5" 2-hidroksimetil-6-[4-(1-hidroksi-1-metiletil)fenil]-5H-
pirazolo[1,5-a]pirazin-4-ons

"AB6" | 6-(4-terc-butilfenil)-2-difluormetil-5H-pirazolo[1,5-a]pir-
azin-4-ons

"ABT7" 6-(4-bromfenil)-2-trifluormetil-5H-pirazolo[1,5-a]pirazin-
4-ons

"A68" 4-(4-okso-2-trifluormetil-4,5-dihidropirazolo[1,5-a]pirazin-
6-il)benzoskabes metilesteris

"AG9" 6-[4-(1-hidroksi-1-metiletil)fenil]-2-trifluormetil-5H-
pirazolo[1,5-a]pirazin-4-ons

"A70" 7-fluor-3-{4-[1-(2-hidroksietoksi)-1-metiletil]fenil}-2H-
pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"AT1" 7-fluor-3-{4-[1-(2-metoksietoksi)-1-metiletil]fenil}-2H-
pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"AT2" 3-[4-(1-amino-1-metiletil)fenil]-7-fluor-2H-pirolo[1,2-
a]pirazin-1-ons

"A73" 7-fluor-3-[4-(2-metiltetrahidrofuran-2-il)fenil]-2H-
pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A74" 7-fluor-3-[4-(4-hidroksi-1-metilénbutil)fenil]-2H-pirolo[1,2-
a]pirazin-1-ons

"A75" 3-(4-piperidin-4-ilfenil)-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A76" 3-(4-pirolidin-3-ilfenil)-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"ATT" 7-fluor-3-(4-piperidin-4-ilfenil)-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-
1-ons

"A78" 7-hlor-3-(4-piperidin-4-ilfenil)-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-
ons

"A79" 3-[4-(1-metilpiperidin-4-il)fenil]-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-
1-ons

"A80" 3-[4-(1-metilpirolidin-3-il)fenil]-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-
1-ons

"A81" 7-fluor-3-[4-(1-metilpiperidin-4-il)fenil]-2H-pirolo[1,2-
a]pirazin-1-ons

"A82" 7-hlor-3-[4-(1-metilpiperidin-4-il)fenil]-2H-pirolo[1,2-
a]pirazin-1-ons

"A83" 6,7-difluor-3-[4-(1-hidroksi-1-metiletil)fenil]-2H-pirolo[1,2-
a]pirazin-1-ons

"A84" 6-fluor-3-[4-(1-hidroksi-1-metiletil)fenil]-2H-pirolo[1,2-
a]pirazin-1-ons

"A85" 7-fluor-3-[4-(1-hidroksiciklopentil)fenil]-2H-pirolo[1,2-
a]pirazin-1-ons

"A86" 3-[4-(3-hidroksiazetidin-3-il)fenil]-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-
1-ona hidrohlorids
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"A87" 3-[4-(1-hidroksi-1-metiletil )fenil]-6-metil-2H-pirolo[1,2-
a]pirazin-1-ons

"A88" 7-hlor-3-[4-(1,3-dihidroksi-1-metilpropil)fenil]-2H-
pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A89" 6-(1-terc-butil-1H-pirazol-4-il)-2-hidroksimetil-5H-
pirazolo[1,5-a]pirazin-4-ons

"A90" 7-fluor-3-[4-(1-metil-1H-pirazol-4-il)fenil]-2H-pirolo[1,2-
aJpirazin-1-ons

"A91" 7-metil-3-[4-(1-metil-1H-pirazol-4-il)fenil]-2H-pirolo[ 1,2-
a]pirazin-1-ons

"A92" 3-(4-terc-butilfenil)-1-okso-1,2-dihidropirolo[1,2-a]pirazin-
7-karbonitrils

"A93" 7-fluor-3-fenil-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A94" 3-(4-bromfenil)-6-metil-2H-pirolo[ 1,2-a]pirazin-1-ons

"A95" 3-[4-(1-hidroksi-1-metiletil)fenil]-6-metil-2H-pirolo[1,2-
a]pirazin-1-ons

"A96" 6-(difluormetil)-3-[4-(1-hidroksi-1-metiletil)fenil]-2H-
pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A97" 6-(trifluormetil)-3-[4-(1-hidroksi-1-metiletil)fenil]-2H-
pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A98" 3-[4-(3-hidroksipirolidin-3-il)fenil]-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-
1-ons

"A99" 3-[4-(4-hidroksi-4-piperidil)fenil]-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-
1-ons

"A100" | 3-[4-(3-hidroksi-1-metilazetidin-3-il)fenil]-2H-pirolo[1,2-
aJpirazin-1-ons

"A101" | 3-[4-(3-hidroksi-1-metilpirolidin-3-il)fenil]-2H-pirolo[1,2-
aJpirazin-1-ons

"A102" | 3-[4-(4-hidroksi-1-metil-4-piperidil)fenil]-2H-pirolo[1,2-
a]pirazin-1-ons

"A103" | 7-fluor-3-(4-pirolidin-3-ilfenil)-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-
ons

"A104" | 7-fluor-3-[4-(1-metilpirolidin-3-il)fenil]-2H-pirolo[1,2-
a]pirazin-1-ons

"A105" | 7-hlor-3-(4-pirolidin-3-ilfenil)-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A106" |7-hlor-3-[4-(1-metilpirolidin-3-il)fenil]-2H-pirolo[1,2-
a]pirazin-1-ons

"A107" |7-hlor-3-[4-(1,3-dihidroksi-1-metilpropil)fenil]-2H-
pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A108" |3-[4-(1,3-dihidroksi-1-metilpropil)fenil]-2H-pirolo[1,2-
a]pirazin-1-ons

"A109" |7-fluor-3-[4-(1,3-dihidroksi-1-metilpropil)fenil]-2H-
pirolo[1,2-a]pirazin-1-ons

"A110" | 3-[4-(3-hidroksioksetan-3-il)fenil]-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-
1-ons

"A111" | 3-[4-(1-hidroksiciklobutil)fenil]-2H-pirolo[1,2-a]pirazin-
1-ons

un to farmaceitiski pienemami solvati, sali, tautoméri un stereo-
izomeéri, ietverot to maisijumus visas attiecibas.

10. Metode savienojumu ar formulu (l) saskana ar pretenzijam
no 1. Iidz 9. un to farmaceitiski pienemamu salu, solvatu, tautoméru
un stereoizoméru iegu$anai, raksturiga ar to, ka
a) savienojums ar formulu (II):

0
R! \\ O/A
X/NJ\ I,
0™ vy

kura R', X un Y ir ar 1. pretenzija noraditajam nozimém

un A' nozImé nesazarotu vai sazarotu alkilgrupu ar 1, 2, 3 vai
4 C atomiem,

tiek paklauts reakcijai ar NH,, NH,OAc vai (NH,),CO,,

vai

b) savienojums ar formulu (ll):

kura R', X un Y ir ar 1. pretenzija noraditajam nozimém,

tiek ciklizéts ar H,0, baziskos apstaklos,

vai

c) grupa R' un/vai Y tiek parvérsta citda grupa R' un/vai Y,

i) COOH vai CHO parversot par H,

ii) estergrupu parvérsot par spirta grupu,

iii) Suzuki savienoSanas reakcija halogenétu fenilgredzenu par-
vérSot par arilétu fenilgredzenu,

iv) halogenétu alkilgrupu parvérsot par alkilgrupu,

vai

d) ka tas tiek atbrivots no kada no ta funkcionalajiem atvasinaju-
miem, apstradajot ar solvoliz€jo$u vai hidrogenolizéjosu reagentu,
un/vai

baze vai skabe ar formulu (l) tiek parvérsta kada no tas saliem.

11. Medikamenti, kas satur vismaz vienu savienojumu ar
formulu (I) saskana ar 1. pretenziju un/vai ta farmaceitiski piene-
mamus salus, solvatus, tautomérus un stereoizomeérus, ietverot to
maisTjumus visas attiecibas, un eventuali farmaceitiski pienemamu
neséju, paligvielu vai pildvielu.

12. Savienojumi ar formulu () saskana ar 1. pretenziju un to
farmaceitiski pienemami sali, solvati, tautoméri un stereoizoméri,
ietverot to maisijumus visas attiecibas, lietoSanai véza, multiplas
sklerozes, kardiovaskularu slimibu, traumatiska centralas nervu
sistémas bojajuma un dazadu iekaisuma formu arstésanai un/vai
profilaksei.

13. Savienojumi lietoSanai saskana ar 12. pretenziju slimibu,
izveletu no grupas: galvas, kakla, acs, mutes, rikles, baribas vada,
bronhu, balsenes, rikles gala, kraSkurvja, kaulu, plaudu, resnas
zarnas, taisnas zarnas, kunga, prostatas, urinpas|a, dzemdes,
dzemdes kakla, krdts, olnTcu, séklinieku vai citu reproduktivo
organu, adas, vairogdziedzera, asins, limfmezglu, nieru, aknu,
aizkunga dziedzera, smadzenu, centralas nervu sistémas vézis,
solidi audzéji un asins audzéji, arstéSanai un/vai profilaksei.

14. Medikamenti, kas satur vismaz vienu savienojumu ar formu-
lu (I) saskana ar 1. pretenziju un/vai td farmaceitiski pienemamus
salus, solvatus un stereoizomérus, ietverot to maisijumus visas
attiecibas, un vismaz vienu papildu medikamenta aktivo vielu.

15. Komplekts, kas sastav no:

(a) savienojuma ar formulu (l) saskana ar 1. pretenziju un/vai ta
farmaceitiski pienemamu salu, solvatu un stereoizoméru, ietverot
to maisijumus visas attiecibas, efektiva daudzuma

un

(b) papildu medikamenta aktivas vielas efektiva daudzuma
atseviskiem iepakojumiem.
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(54) CIKLISKI AMIDI KA METAP-2 INHIBITORI
CYCLIC AMIDES AS METAP-2 INHIBITORS
(57) 1. Savienojumi ar formulu (l)

RS R7
RS
s
R=Y" g R I
R3
kura

R nozimé NR?R*, Alk, C(=CH,)[C(R*),] Ar?, Het?, O[C(R*),] Ar* vai
OA,

X nozimé CO vai CH,,

Y nozimé CO vai CH,,

R' nozimé H, [C(R*),] Ar', (CH,) Het, (CH,) Cyc, [C(R*),] COOH,
[C(R*),],CONHAr", [C(R*),] CONH,, [C(R*),] NHA, [C(R*),] NA,,
O[C(R*),] Ar', [C(R%),].OR?, [C(R*),] COO(CH,) Ar", [C(R*),] COOA,
[C(R"),]CONHIC(R"),] CON(R?), vai [C(R?) ] CONHCRI[(CH,) N(R*)JCON(R?),
R? nozimé H, [C(R*),] Ar?, (CH,) COHet', (CH,) COAr?, (CH,) NA,
vai (CH,) Het,

R® nozimé OH vai OCOA,

R* nozimé H vai alkilgrupu ar 1, 2, 3 vai 4 C atomiem,

R? un R* kopa nozimé art alkiléngrupu ar 2, 3, 4 vai 5 C atomiem,
turklat kada CH, grupa var bat arT aizstata ar N(CH,) OH vai SO,
R®, R® ikreiz neatkarigi viens no otra nozimé H, F vai A,

R® un R® kopa nozimé art alkiléngrupu ar 2, 3, 4 vai 5 C atomiem,
turklat kada CH, grupa var bat arT aizstata ar NCOA vai O,

R7 nozimé H vai A,

Ar' nozimé neaizvietotu vai ar Hal, OH, OA, CONH,, CONHA,
CONA,, NHSO,A, CONHCyc, NHSO,Cyc, CONHAr?, COHet' un/vai
NASO,A mono-, div-, tris-, etr- vai piecaizvietotu fenilgrupu,

Ar? nozimé neaizvietotu vai ar Hal, A, CONH, un/vai OAr® mono-,
div-, tris-, Getr- vai piecaizvietotu fenilgrupu,

Ar® nozimé neaizvietota vai ar NH, monoaizvietotu fenilgrupu
Het nozimé neaizvietotu vai ar Hal, A, OA, CN, NH,, NHA, NA,, NO,,
CN, COOH, COOA, (CH,) CONH,, (CH,) CONHA, (CH,) CONA,,
NHCOA, COA, CHO, Het', SO,A, SO,NH,, SO,NHA, SO,NA,,
CONHNH,, CONHAr?, =0 un/vai Ar® mono-, div- vai trisaizvietotu
mono- vai biciklisku piesatinatu, nepiesatinatu vai aromatisku
heterociklu ar 1 Iidz 4 N un/vai O, un/vai S atomiem,

Het' nozZimé neaizvietotu vai ar =O un/vai COOA mono-, div- vai
trisaizvietotu monociklisku piesatinatu heterociklu ar 1 Iidz 4 N
un/vai O, un/vai S atomiem,

Het? nozimé izoindolilgrupu,

A nozimé lineadru vai sazarotu alkilgrupu ar 1 Iidz 10 C atomiem,
kura 1 Idz 7 H atomi var bt aizstati ar F, Cl, Br, OH, CHO, COA,
COOA, CN, CONA,, CONHA un/vai CONH,, un/vai kura viena vai
divas blakus neesoSas CH un/vai CH, grupas var bat aizstatas
ar O, vai Cyc,

Alk nozimé alkenilgrupu ar 2, 3, 4, 5 vai 6 C atomiem,

Cyc nozimé neaizvietotu vai ar NHCOA, NHSO, OH, OA, A, NH,,
NHA, NA,, COOA, COOH un/vai CONHA mono-, div- vai tris-
aizvietotu ciklisku alkilgrupu ar 3 Iidz 7 C atomiem,

Hal nozimé F, Cl, Br vai |,

m nozimé 1, 2, 3 vai 4,

n nozimé 0, 1, 2, 3 vai 4,

p nozimé 1, 2 vai 3,

ka arT to farmaceitiski lietojami sali, tautoméri un stereoizoméri,
ietverot to maisijumus visas attiecibas, turklat $adi savienojumi ir
izslégti: 3-hidroksipiperidin-3-karbonskabes metilesteris, 3-hidroksi-
piperidin-1,3-dikarbonskabes 1-terc-butilesteris 3-metilesteris,
3-alil-3-hidroksipirolidin-1-karbonskabes terc-butilesteris, 3-alil-
3-hidroksipiperidin-1-karbonskabes terc-butilesteris.
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2. Savienojumi saskana ar 1. pretenziju, kuros
Het nozimé neaizvietotu vai ar Hal, A, OA, CN, NH,, NHA,
NA,, NO,, CN, COOH, COOA, (CH,) CONH,, (CH,) CONHA,
(CH,),CONA,, NHCOA, COA, CHO, Het', SO,A, SO,NH,, SO,NHA,
SO,NA,, CONHNH,, CONHAr?, =0 un/vai Ar® mono-, div- vai
trisaizvietotu pirazinilgrupu, pirazolilgrupu, benzimidazolilgrupu,
piridilgrupu, indolilgrupu, dihidroindolilgrupu, benzfuranilgrupu,
tetrahidropiranilgrupu, dihidrohinolinilgrupu, dihidroizohinolinilgrupu,
tetrahidrohinolinilgrupu, tetrahidroizohinolinilgrupu, indazolilgrupu,
imidazolilgrupu, pirolilgrupu, oksazolilgrupu, oksadiazolilgrupu,
izoksazolilgrupu, benztiazolilgrupu, piperidin-1-ilgrupu, pirolidin-
1-ilgrupu, 3,4-dihidro-2H-pirido[3,2-b][1,4]oksazinilgrupu, 3,4-di-
hidro-2H-benz[1,4]oksazinilgrupu, benzfuranilgrupu, azetidinilgrupu,
3-azabiciklo[3.2.0]heksilgrupu, pirolo[2,3-b]piridinilgrupu, tetra-
hidrofuranilgrupu, tetrahidro[1,8]naftiridinilgrupu, 2,3-dihidrobenz-
izotiazolilgrupu, 1,2,3,4-tetrahidrobenztiazinilgrupu vai heksahidro-
benz[1,3]dioksolilgrupu,
ka art to farmaceitiski lietojami sali, tautoméri un stereoizomeri,
ietverot to maisijumus visas attiecibas.

3. Savienojumi saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kuros
Het' nozimé neaizvietotu vai ar A un/vai OA mono-, div- vai
trisaizvietotu piridazinilgrupu, pirazolilgrupu, piridilgrupu, piper-
azinilgrupu, morfolinilgrupu, pirimidinilgrupu, furilgrupu, tienilgrupu,
imidazolilgrupu, pirolilgrupu, oksazolilgrupu, oksadiazolilgrupu,
izoksazolilgrupu, tiazolilgrupu, triazolilgrupu, tetrazolilgrupu, tiadiazol-
grupu, piperidin-1-ilgrupu, pirolidin-1-ilgrupu, tetrahidropiranilgrupu,
[1,2]oksazinan-2-ilgrupu, [1,2,5]oksadiazinan-2-ilgrupu, [1,3]oksazin-
an-3-ilgrupu vai heksahidropirimidinilgrupu,
ka art to farmaceitiski lietojami sali, tautoméri un stereoizoméri,
ietverot to maisijumus visas attiecibas.

4.  Savienojumi saskana ar 1. pretenziju, kuros
R nozimé NR?R*, Alk, C(=CH,)[C(R*),] Ar?, Het?, O[C(R*),] Ar? vai
OA,
X nozimé CO vai CH,,
Y nozimé CO vai CH,,
R' nozimé H, [C(R*),] Ar', (CH,) Het, (CH,) Cyc, [C(R*),] COOH,
[C(R*),],CONHAr", [C(R*),] CONH,, [C(R*),] NHA, [C(R*),] NA,,
O[C(R*),] Ar', [C(R*#),] OR", [C(R*),] COO(CH,) Ar", [C(R*),] COOA,
[C(R),] CONHIC(R?),] CON(R?), vai [C(R"),] CONHCR[(CH,) N(R*),JCON(R?),,
R? nozimé H, [C(R*),] Ar?, (CH,) COHet', (CH,) COAr?, (CH,) NA
vai (CH,) Het,
R® nozimé OH vai OCOA,
R* nozimé H vai alkilgrupu ar 1, 2, 3 vai 4 C atomiem,
R? un R* kopa nozimé arT alkilengrupu ar 2, 3, 4 vai 5 C atomiem,
turklat kada CH, grupa var bat arT aizstata ar N(CH,) OH vai SO,
R®, RS ikreiz neatkarigi viens no otra nozimé H, F vai A,
R® un R® kopa nozimé ar alkilengrupu ar 2, 3, 4 vai 5 C atomiem,
turklat kada CH, grupa var bat arT aizstata ar NCOA vai O,
R” nozimé H vai A,
Ar' nozimé neaizvietotu vai ar Hal, OH, OA, CONH,, CONHA,
CONA,, NHSO,A, CONHCyc, NHSO,Cyc, CONHAr?, COHet'" un/vai
NASO,A mono-, div-, tris-, Cetr- vai piecaizvietotu fenilgrupu,
Ar? nozimé neaizvietotu vai ar Hal, A, CONH, un/vai OAr® mono-,
div-, tris-, Cetr- vai piecaizvietotu fenilgrupu,
Ar® nozimé neaizvietotu vai ar NH, monoaizvietotu fenilgrupu,
Het nozimé neaizvietotu vai ar Hal, A, OA, CN, NH,, NHA,
NA,, NO,, CN, COOH, COOA, (CH,) CONH,, (CH,) CONHA,
(CH,),CONA,, NHCOA, COA, CHO, Het', SO,A, SO,NH,, SO,NHA,
SO,NA,, CONHNH,, CONHAr?, =0 un/vai Ar® mono-, div- vai
trisaizvietotu pirazinilgrupu, pirazolilgrupu, benzimidazolilgrupu,
piridilgrupu, indolilgrupu, dihidroindolilgrupu, benzfuranilgrupu,
tetrahidropiranilgrupu, dihidrohinolinilgrupu, dihidroizohinolinilgrupu,
tetrahidrohinolinilgrupu, tetrahidroizohinolinilgrupu, indazolilgrupu,
imidazolilgrupu, pirolilgrupu, oksazolilgrupu, oksadiazolilgrupu,
izoksazolilgrupu, benztiazolilgrupu, piperidin-1-ilgrupu, pirolidin-
1-ilgrupu, 3,4-dihidro-2H-pirido[3,2-b][1,4]oksazinilgrupu, 3,4-di-
hidro-2H-benzo[1,4]oksazinilgrupu, benzfuranilgrupu, azetidinilgrupu,
3-azabiciklo[3.2.0]heksilgrupu, pirolo[2,3-b]piridinilgrupu, tetra-
hidrofuranilgrupu, tetrahidro[1,8]naftiridinilgrupu, 2,3-dihidrobenz-
izotiazolilgrupu, 1,2,3,4-tetrahidrobenztiazinilgrupu vai heksahidro-
benzo[1,3]dioksolilgrupu,
Het' nozimé neaizvietotu vai ar A un/vai OA mono-, div- vai
trisaizvietotu piridazinilgrupu, pirazolilgrupu, piridilgrupu, piper-
azinilgrupu, morfolinilgrupu, pirimidinilgrupu, furilgrupu, tienilgrupu,
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imidazolilgrupu, pirolilgrupu, oksazolilgrupu, oksadiazolilgrupu,

. h LR onee " o Savieno-

izoksazolilgrupu, tiazolilgrupu, triazolilgrupu, tetrazolilgrupu, tiadiazol- jums Nr. Nosaukums

grupu, piperidin-1-ilgrupu, pirolidin-1-ilgrupu, tetrahidropiranilgrupu, " " - - — - —

[1,2]oksazinan-2-ilgrupu, [1,2,5]oksadiazinan-2-ilgrupu, [1,3]oks- AT8 3-hidroksi-2-okso-1-(6-propionilaminopiridin-3-

azinan-3-ilgrupu vai heksahidropirimidinilgrupu, il)pirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids

Het? nozimé izoindolilgrupu, "A79" (S)-1-(3-eténsuIfonilaminofenil)-3-hidroksi-2-okso-

A nozimé linearu vai sazarotu alkilgrupu ar 1 lidz 10 C atomiem, pirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids

kura 1 Iidz 7 H atomi var bt aizstati ar F, Cl, Br, OH, CHO, COA, "A80" (S)-1-(3-ciklopropansulfonilaminofenil)-3-hidroksi-2-

COOA, CN, CONA,, CONHA un/vai CONH,, un/vai kura viena vai oksopirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids

divas blakus neesoSas CH un/vai CH, grupas var bat aizstatas "A81" (S)-1-benzil-3-hidroksi-2-oksopiperidin-3-karbonskabes

ar O, vai Cyc, 3-hlor-5-fluorbenzilamids

Alk nozimé alkenilgrupu ar 2, 3, 4, 5 vai 6 C atomiem, "A82" | (R)-1-(3-ciklopropilkarbamoilfenil)-3-hidroksi-2-okso-

Cyc nozimé neaizvietotu vai ar NHCOA, NHSO,, OH, OA, A, pirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids

iz THA, W SO0 COOR unlval CONHA mono-, div- val  vag3" | (R)-3-hidroksi-2-okso-1-[3-(pirolidin-1-karbonilfen-

risaizvietotu ciklisku alkilgrupu ar 3 Iidz 7 C atomiem, S = S

Hal nozimé F, Cl. Br vai |, illpirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids

m nozimé 1, 2, 3 vai 4, "A84" (R)-1-(3-etansulfonilaminofenil)-3-hidroksi-2-okso-

n nozimé 0, 1, 2, 3 vai 4, pirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids

p nozimé 1, 2 vai 3, "A85" (R)-1-(3-ciklopropansulfonilaminofenil)-3-hidroksi-2-

ka art to farmaceitiski lietojami sali, tautoméri un stereoizomeri, oksopirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids

ietverot to maisfjumus visas attiecibas. "A86" | (R)-1-benzil-3-hidroksi-2-oksopiperidin-3-karbonskabes

5. Savienojumi saskana ar 1. pretenziju, kas ir izvéléti no 3-hlor-5-fluorbenzilamids

grupas "A87" 1-(3-cian-1H-indol-5-il)-3-hidroksi-2-oksopirolidin-3-

Savieno- karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids

. Nosaukums - - - —

jums Nr. "A88" (S)-3-hidroksi-1-[3-(2-hidroksietilkarbamoil )fenil]-2-

"A56" (S)-3-(1,1-diokso-116-tiomorfolin-4-karbonil)-3-hidroksi- oksopirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids
1-fenilpirolidin-2-ons "A89" 3-(2-benzilakriloil)-3-hidroksi-1-fenilpirolidin-2-ons

"AST" | (S)-3-hidroksi-3-[4-(2-hidroksietil)piperazin-1-karbonil]- "A90" | (S)-3-hidroksi-2-okso-1-fenetilpirolidin-3-karbonskabes
1-fenilpirolidin-2-ons 3-hlor-5-fluorbenzilamids

"A58" | (S)-3-hidroksi-2-okso-1-fenilpirolidin-3-karbonskabes "A91" | (R)-3-hidroksi-1-[3-(2-hidroksietilkarbamoil)fenil]-2-
(3-imidazol-1-ilpropil)amids oksopirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids

"A59" | (S)-3-hidroksi-2-okso-1-fenilpirolidin-3-karbonskabes "A92" | (R)-3-hidroksi-2-okso-1-fenetilpirolidin-3-karbonskabes
(2-dimetilaminoetil)amids 3-hlor-5-fluorbenzilamids

"A60" | (S)-3-hidroksi-2-okso-1-fenilpirolidin-3-karbonskabes "A93" | (S)-3-hidroksi-1-{3-[(2-hidroksietil)metilkarbamoillfenil}-
[2-(4-fenoksifenil)etillamids 2-oksopirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids

"AB1" | (S)-3-hidroksi-2-okso-1-fenilpirolidin-3-karbonskabes "A94" | (S)-3-hidroksi-1-[3-(3-hidroksipropilkarbamoil)fenil]-2-
(2-dimetilaminoetil)metilamids oksopirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids

"AG2" (S)-3-hidroksi-2-okso-1-fenilpirolidin-3-karbonskabes "AQ5" (S)-3-hidroksi-2-okso-1-[3-(piperidin-1-karbonil)fen-
(2-morfolin-4-il-2-oksoetil)amids ilpirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids

"AB3" (S)-3-hidroksi-2-okso-1-fenilpirolidin-3-karbonskabes "AQB" (S)-3-hidroksi-2-okso-1-(1-0kso-1,2,3,4-tetrahidroizo-
[2-(1-metilpirolidin-2-il)etilJamids hinolin-6-il)pirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluor-

"A64" (S)-3-hidroksi-2-okso-1-fenilpirolidin-3-karbonskabes benzilamids
(3-dimetilaminopropil)amids "A97" | (S)-1-(6-cianpiridin-3-il)-3-hidroksi-2-oksopirolidin-3-

"AB5" 3-hidroksi-2-okso-1-fenilpiperidin-3-karbonskabes karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids
3-hlor-5-fluorbenzilamids "A98" (R)-1-(5-cianpiridin-3-il)-3-hidroksi-2-oksopirolidin-3-

"A66" (S)-3-hidroksi-2-okso-1-fenilazepan-3-karbonskabes karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids
3-hlor-5-fluorbenzilamids "A99" (S)-3-hidroksi-2-okso-1-(6-trifluormetilpiridin-3-

"AG7" (R)-3-hidroksi-2-okso-1-fenilazepan-3-karbonskabes il)pirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids
3-hlor-5-fluorbenzilamids "A100" |5-[3-(3-hlor-5-fluorbenzilkarbamoil)-3-hidroksi-2-

"A68" 3-hidroksi-1-(1H-indol-6-il)-2-oksopirolidin-3-karbon- oksopirolidin-1-il]-2-metilnikotinskabes metilesteris
skabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids "A101" [ (S)-3-hidroksi-4,4-dimetil-2-okso-1-fenilpirolidin-3-

"AG9" 1-[3-(3-karbamoilfenilkarbamoil)fenil]-3-hidroksi-2- karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids
oksopirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids "A102" | (R)-3-hidroksi-1-{3-[(2-hidroksietil)metilkarbamoillfenil}-

"A70" (S)-3-((E)-but-2-enoil)-3-hidroksi-1-fenilpirolidin-2-ons 2-oksopirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids

"A71" (S)-8-acetil-4-hidroksi-3-okso-2-fenil-2,8-diaza- "A103" | (R)-3-hidroksi-1-[3-(3-hidroksipropilkarbamoil)fenil]-2-
spiro[4.5]dekan-4-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzil- oksopirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids
amids "A104" | (R)-3-hidroksi-2-okso-1-[3-(piperidin-1-karbonil)fen-

"A72" (S)-3-hidroksi-1-[3-(morfolin-4-karbonil)fenil]-2-okso- il]pirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids
pirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids "A105" | (R)-3-hidroksi-2-okso-1-(1-okso-1,2,3,4-tetrahidro-

"A73" 3-hidroksi-1-[3-(metansulfonilmetilamino)fenil]-2- izohinolin-6-il)pirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluor-
oksopirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids benzilamids

"A74" (R)-3-hidroksi-1-[3-(morfolin-4-karbonil)fenil]-2-okso- "A106" | (R)-1-(6-cianpiridin-3-il)-3-hidroksi-2-oksopirolidin-3-
pirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids

"A75" (S)-1-(3-ciklopropilkarbamoilfenil)-3-hidroksi-2-okso- "A107" | (S)-1-(5-cianpiridin-3-il)-3-hidroksi-2-oksopirolidin-3-
pirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids

"A76" 1-(3-ciklobutilkarbamoilfenil)-3-hidroksi-2-oksopirolidin- "A108" |[(R)-3-hidroksi-2-okso-1-(6-trifluormetilpiridin-3-
3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids il)pirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids

"ATT" (S)-3-hidroksi-2-okso-1-[3-(pirolidin-1-karbonil)fen- "A109" | (R)-3-hidroksi-4,4-dimetil-2-okso-1-fenilpirolidin-3-
illpirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids
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Savieno- Savieno-
. Nosaukums . Nosaukums
jums Nr. jums Nr.
"A110" | (S)-3-(2-benzilakriloil)-3-hidroksi-1-fenilpirolidin-2-ons "A141" | (R)-1-benzil-3-hidroksi-2-oksopirolidin-3-karbonskabes
"A111" | (R)-3-(2-benzilakriloil)-3-hidroksi-1-fenilpirolidin-2-ons 3-hlor-5-fluorbenzilamids
"A112" | 3-hidroksi-1-(1-hidroksimetil-3-trifluormetil-1H-indol-5- "A142" | 3-hidroksi-1-[5-metil-6-(3-oksomorfolin-4-il)piridin-3-il]-2-
il)-2-oksopirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzil- oksopirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids
amids "A143" | 1-(6-acetilaminopiridin-3-il)-3-hidroksi-2-oksopirolidin-3-
"A113" | 8-hidroksi-7-okso-6-fenil-2-oksa-6-azaspiro[3.4]oktan-8- karbonskabes [2-(2-trifluormetilfenil)etilJamids
karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids "A144" | 1-(3-karbamoilfenil)-3-hidroksi-2-oksopirolidin-3-
"A114" | 1-(8-fluor-2-okso-1,2,3,4-tetrahidrohinolin-6-il)-3- karbonskabes [2-(2-trifluormetilfenil)etillamids
hidroksi-2-oksopirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluor- "A145" | 3-hidroksi-2-okso-1-fenilpirolidin-3-karbonskabes
benzilamids [1-(3-fluorfenil)etillamids
"A115" | 3-hidroksi-2-okso-1-(1-okso-1,2,3,4-tetrahidroizohinolin- "A146" | 3-hidroksi-1-(2-metilkarbamoilbenzfuran-5-il)-2-okso-
7-il)pirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids pirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids
"A116" | 3-hidroksi-1-(6-metilaminopiridin-3-il)-2-oksopirolidin-3- "A147" | 3-hidroksi-2-okso-1-(2-okso-1,2-dihidrohinolin-6-
karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids il)pirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids
"A117" | 3-hidroksi-1-(5-metilpiridin-3-il)-2-oksopirolidin-3- "A148" | 4-[3-(3-hlor-5-fluorbenzilkarbamoil)-3-hidroksi-2-
karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids oksopirolidin-1-il]cikloheksankarbonskabes etilesteris
"A118" | 1-(3,4-dihidro-2H-pirido[3,2-b][1,4]oksazin-7-il)-3- "A149" | (S)-3-hidroksi-2-okso-1-(2-okso-1,2,3,4-tetrahidrohinolin-
hidroksi-2-oksopirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluor- 6-il)pirolidin-3-karbonskabes [2-(3-hlor-5-fluor-
benzilamids fenil)etillamids
"A119" | 3-hidroksi-5-metil-2-okso-1-fenilpirolidin-3-karbonskabes "A150" | (R)-3-hidroksi-2-okso-1-(2-okso-1,2,3,4-tetrahidro-
3-hlor-5-fluorbenzilamids hinolin-6-il)pirolidin-3-karbonskabes [2-(3-hlor-5-fluor-
"A120" | 3-[(3-hlor-5-fluorbenzilamino)metil]-1-fenilpirolidin-3-ols fenil)etilJamids
"A121" | 1-benzil-3-hidroksipirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5- "A151" | 3-hidroksi-2-okso-1-(3-okso-3,4-dihidro-2H-
fluorbenzilamids benz[1,4]oksazin-7-il)pirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-
"A122" | 1-(4-acetilaminocikloheksil)-3-hidroksi-2-oksopirolidin-3- S-fluorbenzilamids
karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids "A152" | 4-[3-(3-hlor-5-fluorbenzilkarbamoil)-3-hidroksi-2-okso-
"A123" | 3-hidroksi-1-(4-metansulfonilaminocikloheksil)-2- pirolidin-1-ljcikloheksankarbonskabe
oksopirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids "A153" | (S)-3-hidroksi-1-(1H-indol-6-il)-2-oksopirolidin-3-karbon-
"A124" | 1-(4-etansulfonilaminocikloheksil)-3-hidroksi-2-okso- skabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids
pirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids "A154" | (R)-3-hidroksi-1-(1H-indol-6-il)-2-oksopirolidin-3-karbon-
"A125" | 1-((1S,2R,3S)-2,3-dihidroksicikloheksil)-3-hidroksi-2- skabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids
oksopirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids "A155" | (S)-1-(6-acetilaminopiridin-3-il)-3-hidroksi-2-okso-
"A126" | 1-(3-acetilaminocikloheksil)-3-hidroksi-2-oksopirolidin-3- pirolidin-3-karbonskabes [2-(3-hlor-5-fluorfenil)efilJamids
karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids "A156" | (R)-1-(6-acetilaminopiridin-3-il)-3-hidroksi-2-okso-
"A127" | 1-(4-etilaminocikloheksil)-3-hidroksi-2-oksopirolidin-3- pirolidin-3-karbonskabes [2-(3-hlor-5-fluorfenil)etillamids
karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids "A157" 3-hidr0k$i-1-(4-metiIkarbamoiICikIOhekSiI)-Z-OkSO-
"A128" | 1-(3-etansulfonilaminocikloheksil)-3-hidroksi-2-okso- pirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids
pirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids "A158" | 2-okso-1-(2-0kso-1,2,3,4-tetrahidrohinolin-6-il)pirolidin-
"A129" | 1-((3aR,4S,7aS)-2,2-dimetilheksahidrobenz[1,3]dioksol- ?'ka[bons"abes (2-0kso-1,2,3,4-tetrahidrohinolin-6-
4-il)-3-hidroksi-2-oksopirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5- ifamids
fluorbenzilamids "A159" | (R)-1-(3-karbamoilfenil)-3-hidroksi-2-oksopirolidin-3-
"A130" | 5-[3-(3-hlor-5-fluorbenzilkarbamoil)-3-hidroksi-2-okso- karbonskabes [2-(3-hlor-5-fluorfeniletilJamids
pirolidin-1-iljizoftalamids "A160" | (R)-3-hidroksi-1-(3-metansulfonilaminofenil)-2-okso-
"A131" | (R)-3-hidroksi-2-okso[1,3dipirolidinil-3-karbonskabes pirolidin-3-karbonskabes 3-hlor-5-fluorbenzilamids
3-hlor-5-fluorbenzilamids "A161" | (S)-3-hidroksi-1-(3-metilkarbamoilfenil)-2-oksopirolidin-
"