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Hronika

No 26. I1dz 28. junijam Patentu valdes Pre¢u zim-
ju un dizainparaugu departamenta Nacionalo zimju no-
dalas vecaka eksperte Inese Klisane piedalijas Eiropas
ZImju un dizainparaugu joma) (Office for Harmoniza-
tion in the Internal Market (Trade Marks and Designs);
turpmak - ITSB) organizétaja darba grupas sanaksmé
par Nicas klasifikacijas klasu virsrakstu harmonizacijas
projektu (Convergence of Class Headings Meeting)
Alikanté (Spanija). Sanaksmé piedalijas 26 Eiropas
Savienibas valstu parstavji, WIPO un ITSB parstaviji.
17 patentu iestades uzskata, ka ar Nicas klasifikacijas
klases virsrakstu aizsarga tikai tas preces un pakal-
pojumus, kas ir ietverti virsraksta (tads ir ar1 Latvijas
Patentu valdes uzskats), 9 patentu iestades piekrit
viedoklim, ka klasu virsraksti aptver visas preces un
pakalpojumus konkréta klasé. Pre€u zimju aizsardziba
ir starptautiska, tapéc ir nepiecieSams radit vienotu
praksi visas dalibvalstis saistiba ar Nicas klasifikacijas
virsrakstu (Class headings) interpretaciju. Konvergen-
ces principi tiek balstiti uz taksonomijas sistému, ko sa-
kuma izstradaja Apvienota Karaliste sadarbiba ar ITSB.
Darba grupa nonaca pie secinajuma, ka klasu virsraksti
ir par Sauru, ir jarada klasu aptvérums (Class scopes),
kas varétu ietvert gan terminus no kladu virsrakstiem,
gan art citus terminus, kas ietilpst konkrétaja klaseé.
Taksonomijas principi balstas uz terminu izvietoSanu
hierarhiska struktara, kura plasaki termini tiek ievietoti
pirmaja liment, bet Sauraki termini tiem pakartotos I1-
menos. Sakuma darba grupas notika intensivs darbs
terminu izvélé un izvietoSana hierarhiskaja struktara.
Merkis ir panakt, lai jebkurs pieteicéjs varétu izmantot
So hierarhiju, atrast sev nepiecieSamas preces un pa-
kalpojumus 45 klasu klasta, ka ari pareizi noteikt, kura
klasé konkréta prece vai pakalpojums ietilpst. Pa$laik
pakapeniski, klasi péc klases, tiek tulkoti hierarhijas sa-
kartotie termini. Latvijas Patentu valde ir iesaistita Saja
darba. Projekta mérkis ir izveidot kopigu datubazi ar
jau akceptétiem pre€u un pakalpojumu nosaukumiem,
kuri tiks iztulkoti visas ES valstu valodas.

No 2. [1dz 6. jdlijam Zenéva (Sveice) notika Pa-
saules Intelektuala 1paSuma organizacijas (WIPO) dar-
ba grupas desmitas sesijas sanaksme ,PreCu zimju
starptautiskas registracijas Madrides sistémas liku-
mu pilnveidoSana”. Sanaksmé piedalijas parstavji no
49 dalibvalstim un 11 nevalstiskajam organizacijam.
Latviju Saja sanaksmé parstavéja Patentu valdes Precu
Zimju un dizainparaugu departamenta Starptautisko
Zzimju nodalas vecaka eksperte Dzintra Medne.

Darba grupa akceptéja Madrides protokola
9.sexies panta, kas attiecas uz valstim, kuras ir gan
Madrides noliguma, gan Madrides protokola dalibnie-
ces, atstasanu spéka bez izmainam.
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Darba grupa turpinaja diskusiju par iespé&ju starp-
tautiski registrétu pre¢u zimi sadaltt vairakas starptau-
tiskas registracijas péc analogijas, ka tas iespéjams
daudzu valstu nacionalajam registracijam. Diskusija
par So tému palika atklata.

Darba grupas dienas kartiba bija ietverts art
jautdjums par Madrides sistémas darba valodam un
tulkojumiem.

No 5. I1dz 7. jdlijam Viné (Austrija) notika Eiropas
Patentu iestades (EPI) Patentu akadémijas projekta
.Par Intelektuala TpaSuma zinasanu izplatiSanu uni-
versitatés” (turpmak - projekts) cela kartes progresa
konference, kura piedalijas 26 parstavji no 11 projek-
ta iesaistitajam valstim, ka arT EPI parstavji. Latviju
parstaveja Agnese Buholte, Patentu valdes direktora
vietniece Patentu tehniskas bibliotekas jautajumos,
projekta darba grupas vaditaja, Ingrida Karina-Bérzi-
na, zverinata advokate, projekta Latvijas cela kartes
koordinatore un Reinis Markvarts, Latvijas Universi-
tates Attistibas un planoSanas departamenta projektu
vaditajs, projekta darba grupas loceklis.

2006. gada EPI Patentu akadémija rikoja semi-
naru ,Ka veicinat ar patentiem saistitu intelektuala
TpaSuma apmacibu universitatés”, kura mérkis bija
izpétit, kada veida Patentu akadémija var sadarboties
ar universitatém, lai izplatttu un uzlabotu intelektuala
Tpasuma zinaSanas dazadas fakultatés. Seminara laika
tika pausts vienpratigs uzskats, ka intelektuala 1pasu-
ma un ta aizsardzibas nozimiguma izpratne Eiropas
universitatés nav pietiekoda. Viena no svarigakajam
prioritatém batu visu iespéjamo intelektuala pasuma
aspektu nozimiguma izpratnes veicinaSana univer-
sitatés, pieméram, izstradajot intelektuala 1pasuma
apmacibu, sagatavojot macibu materialus, piedavajot
lektoru apmacibu.

Pamatojoties uz seminara rezultatiem, Eiropas
Patentu akadémija sadarbiba ar nacionalajam patentu
iestadem uzsaka Eiropas méroga projektu ,Par Inte-
lektuala TpaSuma zinasanu izplatiSanu universitates”.
Projekta galvenie mérki ir:

1) veicinat izpratni par intelektualo ipaSumu Ei-
ropas universitatés;

2) izveidot un attistit intelektuala paSuma apma-
cibas infrastruktdru;

3) izveidot dazadam Eiropas universitasu fakul-
tatem intelektuala 1paSuma apmacibas pamatus un
minimalos standartus;

4) izstradat intelektuala TpaSuma macibu mate-
rialus;
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5) apmacit pasniedzéjus;

6) harmonizét intelektuala TpaSuma apmacibu
Eiropa.

Projekta TstenoSanai tika izstradatas atseviskas
cela kartes dazadam valstim un regioniem, kuras satur
konkrétu pasakumu kopumu projekta mérku sasnieg-
Sanai. Péc Patentu valdes iniciativas Latvija ir izveidota
projekta vadibas grupa, kur cela kartes koordinatora
pienakumus veic Ingrida Karina-Bérzina.

Konferences gaita katras valsts parstavji infor-
méja par paveikto kops iepriek$éjas konferences, kas
notika 2011. gada junija. Situacija dazadas valstis ir
at8kiriga. Projekta darba grupas strada gandriz visas
valstls, universitatés pieaug intelektuala ipasuma kur-
su skaits, tiek izstradati macibu [1dzekli, apmaciti art
tehnisko skolu audzékni, notiek aktiva nacionalo inte-
lektuala Tpasuma iestaZzu un augstskolu sadarbiba.

Lai gan iepriek§ EPI paredzéja, ka projekts tiks
Istenots I1dz 2012. gadam un péc tam to koordinés
katra valsts atseviski, sanaksmes dalibnieki vienpra-
tigi pauda viedokli, ka EPI atbalsts un projekta talaka
koordinacija ir nepiecieSama.

EPI uzsvéra, ka turpinas finansét pasniedzéju
apmacibu, atbalstis pasniedzéju tiklu un EPI mate-
rialu tulkoSanu.

Sanaksmes laika Sofijas Nacionalas un pasaules
ekonomikas universitates (University of National and
World Economy) parstave Vladija Borisova (Vl/adia Bo-
rissova) informéja par Pasaules Intelektuala TpaSuma
organizacijas (WIPO) intelektuala TpaSuma apmacibas
portala projektu, kuru realizé minéta universitate sa-
darbiba ar WIPO.

Dankans Metjuss (Duncan Matthews), Queen
Mary universitates (Londona) intelektuala Tpasuma
profesors, informéja par Eiropas Intelektuala Tpasu-
ma akadémiska tikla statusu un attistibu. Ir paredzéts
izveidot pasniedzéju-ekspertu datubazi un diskusiju
platformu.

Ingrida Karina-Bérzina prezentéja savu viedok-
li par Eiropas Intelektuala ipaSuma pasniedzéju tikla
nacionalo portalu izveides meérki, sadalam, veido$anas
un uzturéSanas praktiskajiem aspektiem.

Cehijas, Rumanijas, Spanijas un Turcijas parstaviji
dalijas pieredzé un analiz€ja informéSanas kampanas
par intelektuala TpaSuma izpratnes veicinasanu pirmos
rezultatus. So kampanu mérkauditorija bija ministrijas,
universitasu vadiba un sabiedriba kopuma. Kampana
tika veikta sadarbiba ar sabiedrisko attiecibu firmam.
Ka raksturigakas aktivitates tika minétas diskusija mi-
nistrijas, universitatés un rektoru padomes, intelektuala
Tpasuma aizsardzibas veiksmes stastu popularizéSana,
aptauju veikSana, intelektuala fpasuma dienas, atse-
viSku majaslapu izveide, publicitates materialu izstra-
de, socialo mediju izmanto3ana intelektuala ipasuma
aizsardzibas nepiecieSamibas popularizéSanai.

Atseviskas darba grupas sanaksmes dalibnieki
diskutéja par to, ka nacionalas intelektuala Tpasuma
iestades var un vélas atbalstit cela kartes projektu,
vai un ka jamaina tas struktdra, par cela kartes koor-
dinatoru turpmako lomu, kada riciba nepiecieSama,
lai straujak attistitu apmacibu intelektuala ipasuma
joma.

Konferences rezultati tiks apspriesti projekta dar-
ba grupas sandksmé 2012. gada 28. augusta.
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Publikacijas par patenta pieteikumiem ir sakartotas Starptau-
tiskas patentu klasifikacijas (IPC) indeksu kartiba. Starp svitram
ir izdalttas klases, kuras dotajam patentam nav pamatklase un,
kur kreisaja pusé péc uzraditas klases izcelta Srifta uzradits
patenta numurs, uz kuru attiecas dota klase, ka ari labaja pusé
pamatklases indekss. Publikacijas patentiem sakartotas dokumenta
numura 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.

Application 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 $1 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 iesniegSanas 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) Pieteicgjs(i), adrese, valsts kods.

Name(s) and address of applicant(s), code of country.

(72) lzgudrotajs(i).

Name(s) of inventor(s).

(73) Patenta 1pasnieks(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) lzgudrotajs(i), arm pieteicgjs(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 Iidzek|a registracijas apliecibas numurs un
izsniegSanas datums Latvija.

Number and date of marketing authorization in Latvia.

(93) Arstniecibas Iidzek|a registracijas apliecibas numurs un
izsniegSanas datums Eiropas Savieniba.

Number and date of marketing authorization in the
European Union.
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(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

A23K1/02 14559

(51) A23K1/16 (11) 14559 A
A23K1/18
A23K1/02

(21) P-12-68 (22)  02.05.2012

(41) 20.08.2012
(71) SF 17, SIA; Matisa iela 44A-38, Riga LV-1009, LV
(72) Joachim SCHULTHEISS (LV)
(74) Jevgenijs FORTUNA, FORAL Intelektuala
agentdra, SIA; a/k 98, Riga LV-1050, LV
(54) DZIVNIEKU BARIBA
A FODDER
(57) lzgudrojums attiecas uz dzivnieku (pamata aitu) baribu.
Piedavata bariba satur miezus, melases ekstraktu, placinatas rap-
Su séklas, kvieSus, rapsSu rausus, kalcija karbonatu, cukurniedru
melasi, natrija hloridu un uzturfiziologiskas piedevas, kuras satur
tadus komponentus ka: A vitamins, D3 vitamins, E vitamins, man-
gans, cinks, jods, kobalts, seléns.

Tpasuma

An invention refers to a fodder, in particular for sheep. The
proposed fodder contains barley, molasses extract, rolled canola
seeds, wheat, rapeseed cake, calcium carbonate, sugarcane mo-
lasses, sodium chloride and physiological nutritional supplements
containing components such as: vitamin A, vitamin D3, vitamin E,
manganese, zinc, iodine, cobalt, selenium.

A23K1/18
A23L1/076

14559
14563

(51) A23L1/29 (1) 14560 A
A23L1/30
A23L1/308

(21) P-10-185 (22)  30.12.2010

(41) 20.08.2012

(71) BIMIL, SIA; Skolas iela 2, Meétriena, Métrienas pag.,
Madonas nov. LV-4865, LV

(72) Janis JASKO (LV)

(54) BUTANSKABES SALI UN FRUKTOZES POLISAHARIDU
SATUROSS UZTURA BAGATINATAJS UN TA IEVADI-
SANAS FORMA
NUTRITIONAL SUPPLEMENT CONTAINING SALT OF
BUTANOIC ACID AND POLYSACCHARIDE COMPOSED
OF FRUCTOSE, AS WELL AS ADMINISTRATION FORM
THEREOF

(57) lzgudrojums attiecas uz uztura bagatinatajiem, konkréti,

uz uztura bagatinataju sastava kompoziciju. Aprakstita arT minéta
uztura bagatinatdja ievadiSanas forma. lzgudrojuma aprakstitas
uztura bagatinataja kompozicijas sastava ietilpst butanskabes sals,
fruktozes polisaharids un citas sastavdalas, kas uzlabo funkcio-
nalos un tehniskos parametrus. Minéto kompoziciju iesp&jams
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iestradat kapsulas vai sapresét tabletés. Tas var parklat ar zarnas
SkistoSu parklajumu. Apvalks aizsarga pret kunga sulas un Zults
iedarbibu uz kompozicijas sastavdalam.

The present invention pertains to nutritional supplements, par-
ticularly, to composition of nutritional supplement. There is de-
scribed also administration form thereof. The composition of nutri-
tional supplement described in invention contains salt of butanoic
acid, polysaccharide composed of fructose and other constituents
that improve functional and technical parameters of product. The
mentioned composition could be worked into capsules or pressed
into tablets. The capsules or tablets could be covered with coating
being soluble inside of intestine. The coating protects composi-
tion’s ingredients against influence of gastric juice or bile.

A23L1/30
A23L1/308

14560
14560

(51) A61F13/49 (11)
(21) P-11-07 (22)
(41) 20.08.2012
(71) Marks OTCENKO; Baldones iela 6, lit.2, Jarmala LV-2010,
LV
(72) Marks OTCENKO (LV)
(54) VIENREIZLIETOJAMAS AUTINBIKSITES AR INDIKATO-
RU
DISPOSABLE DIAPERS WITH INDICATOR
(57) Vienreizlietojamas autinbiksites, kuru priekSpuses necaur-
laidigaja slant ir izgriezts caurums, kura ievietots indikators. Indi-
kators sastav no diviem porainiem papira slaniem un caurspidigas
pléves. Porainie papira slani ir saliméti gar apmalém, bet starp
tiem ir iepildits krasas pulveris. Kad autinbiksiSsu absorbenta ele-
ments vairs nespéj pildit savas funkcijas, jo ir parpildits, neab-
sorbétais urins silicas cauri porainajam papiram, Skidinot krasas
pulveri. Pulveris $kistot iekraso poraino papiru, kuru var redzét
caur caurspidigo plévi.

14561 A
20.01.2011

A61K9/00 14563
A61K9/42 14563
A61P11/00 14563

C sekcija

(51) €04B33/00 (11)
(21) P-12-91 (22)
(41) 20.08.2012
(71) RIGAS TEHNISKA UNIVERSITATE; Kalku iela 1, Riga
LV-1658, LV
(72) Laimonis BIDERMANIS (LV),
Linda KRAGE (LV),
Andris CIMMERS (LV),
Lauma LINDINA (LV),
Ingunda SPERBERGA (LV),
Laimons TIMMA (LV)
(54) ZEMTEMPERATURAS KERAMIKA AR HIDRAULISKAM
TPASIBAM
LOW-TEMPERATURE CERAMIC HAVING HYDRAULIC-
ITY QUALITY
(57) lzgudrojums attiecas uz blvmaterialiem un var tikt izman-
tots kiegelu, bloku un citu slodzi nesosu izstradajumu razo$anai.
Keramiku izgatavo no viegli kiistoSiem maliem un dolomita attie-
ciba 40:60, un stikla miltiem 10 Iidz 30 masas % no mala-dolo-
mita masas. lzstradajumus gatavo ar pussauso (mitruma saturs
10 %) presésanu (spiediens 20 MPa), péc tam zavé un apdedzina
2 stundas 610 Idz 765°C temperatira. Apdedzinato izstradajumu
spiedes izturiba ir 31,5 I1dz 43,5 MPa. Péc hidrauliskas cietéSanas
7 diennaktis spiedes izturiba sasniedz 56,3 lidz 96,6 MPa.

14562 A
01.06.2012

The present invention relates to building materials and could
be applied for producing bricks, building blocks and other load
bearing elements. Ceramics is produced from low melting clays
and dolomite in weight ratio 40:60 with addition of glass powder
in amount 10-30 % from the weight of clay-dolomite mixture. The
articles are manufactured by semi-dry (moisture-content 10 %)
pressing (pressure 20 MPa), after that are dried and fired during
2 hours at a temperature of 610 to 765 centigrade. Compres-
sive strength of fired articles is 31.5 to 43.5 MPa. Compres-
sive strength after hydraulic hardening during 7 days reaches
56.3-96.6 MPa.

(51) €11C5/00 (11)
A23L1/076
A61K9/00
A61K9/42
A61P11/00

(21) P-10-183 (22)

(41) 20.08.2012

(71) Igors KUSCS; 'Malnieki', Baldones pag., Baldones nov.
LV-2125, LV

(72) Igors KUSCS (LV)

(54) BISU VASKA SVECES AR PROPOLISU
BEE-WAX CANDLES CONTAINING PROPOLIS

(57) lzgudrojums attiecas uz arstéSanas Iidzekliem, konkréti,

uz aromterapiju, pretmikrobu un dezinficéjosu Ilidzeklu iegusanu.
Tiek piedavats arstnieciski profilaktisks Iidzeklis, kas izveidots uz
vaska un propolisa bazes sveces veida. Panémiens arstniecibas
lldzekla ieglSanai paredz vaska sveces parklaSanu vai sveces
degla piestcinasanu ar propolisu (biSu ITmi). Sveces parklasanai
izmanto puderi, kas pagatavots no auksta propolisa, bet sveces
degli piesticina ar propolisa Skidumu mediciniskaja spirta. Saskana
ar izgudrojumu izgatavotas vaska sveces ar propolisu var izmantot
dzivojamo telpu dezinfekcijai profilakses nolikos, ka art arstniecis-
kos nolikos pie aug$éjo elpcelu saslim$anam.

14563 A

27.12.2010

Invention concerns medical remedies, specifically, the aroma-
therapy, manufacturing antimicrobials and disinfectants. There is
offered medically-prophylactic remedy in the shape of candle on
base of bee-wax and propolis. The method for obtaining medically-
prophylactic remedy provides covering wax candle or impregnation
of wick with propolis (bee glue). There is used powder of cold
propolis for covering candle, but wick is impregnated with solu-
tion of propolis in alcohol of medical quality. The bee-wax candles
made according present invention could be used for prophylactic
disinfection of living quarters as well as for treatment of respiratory
diseases.

E sekcija

14564 A
27.12.2011

(51) E05B27/00 (11)
(21) P-11-176 (22)
(41) 20.08.2012
(31) PUV 2011-23853 (32) 27.01.2011 (33) Cz
(71) ASSA ABLOY Rychnov, s.ro; Strojnicka 633, 516 21
Rychnov nad Knéznou, CZ
(72) Jiri HOLDA (C2z)
(74) Artis KROMANIS, PETERSONA PATENTS; p/k 61, Riga
LV-1010, LV
(54) CILINDRISKAS SLEDZENES UN PLAKANAS ATSLE-
GAS KOMBINACIJA
COMBINATION OF CYLINDER LOCK AND FLAT KEY
(57) lzgudrojuma objekts ir cilindriskas slédzenes un plakanas
atslégas kombinacija, kura serde (2) ir aprikota ar atslégas kana-
lu (3), kuram ir primarie urbumi (21), lai slidnveidigi salagotos ar
atsperu noslogotajam koda plaksném (22), kas ir izkartotas rinda
plakng, kas Skérso serdes (2) rotacijas asi. Serde (2) papildus
ir aprikota ar vismaz vienu sekundaro urbumu (5), kas iet lidz
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atslegas kanalam (3) virziena, kas ir Skérsenisks primarajiem
urbumiem (21), pie kam sekundaraja urbuma (5) slidnveidigi ir
ievietota droSibas tapa (50), kuras noapalotais aré€jais gals, slédze-
nei atrodoties aizslégta stavokli, var nonakt sazobé ar noapaloto
dobumu (13), kas ir izveidots korpusa (1) cilindriskaja dobuma,
kura serde (2) ir rotéjosi salagota ar ta argjo virsmu. Plakana at-
sléga (4) minéta dobuma platajas malas ir aprikota ar gareniskam
ribam (42) un rievam (43), kuru forma atslégas (4) Skérsgriezuma
ir pretéja atslégas kanala (3) Skérsgriezumam. Atslégas (4) plataja
mala ir izveidots dobums (44), kas ir paredzéts droSibas tapas (50)
iekS§éjam galam, kuras aré&jais gals ir salagots ar serdes (2) virsmu,
ja atslégas kanala (3) ir ievietota pareiza atsléga, un ta Sauraja
pusé atsléga (4) ir aprikota ar kodéjumu vai izgriezumiem (41), lai
nodroSinatu kodu plak$nu (22) sézu un iestati$anu, kuru otrajas
puseés ir izvietotas ar atsperém noslogotas sprosttapas (12), kas
ir izvietotas korpusa (1) urbumos. Serdes (2) otrais urbums (5)
satur tada garuma droSibas tapu (50), ka, tas iek§&jam galam
sézot uz atslégas kanala (3) malas, tas aréjais gals ir salagots
ar urbuma (2) perimetru. DroSibas tapas (50) iek$&jam galam pa-
redzétais dobums (44) ir veidots uz caurejo$as atslégas (4) tada
[Tment, kas atbilst vislielakajam teorétiski iesp&jamam kodéjuma
vai izgriezumu (41) dzilumam H__ , mérot no atslegas (4) Saurakas
malas vai virs ta atslégas muguras virziena.

Subject matter of invention is combination of cylinder lock and
flat key in which the core (2) is equipped with the key chan-
nel (3), to which the primary bores (21) for the sliding fitting of
spring-loaded tumblers (22) lead, arranged in a row in the plane
intersecting the axis of rotation of the core (2). The core (2) is
equipped with at least one secondary bore (5), leading to the key
channel (3) in the direction transverse to the primary borings (21),
in which secondary bore (5) there is sliding-fit the safety pin (50),
the rounded outer end of which may engage (with the lock in the
locked condition) in the rounded recess (13), created in the cylin-
drical hollow of the housing (1), in which the core (2) is rotationally
fit with its outer surface. The flat key (4) is equipped on its wider
sides with longitudinal ribs (42) and grooves (43), which shape
the cross section of the key (4) negatively to the cross section
of the key channel (3). On the wider side of the key (4) there is
created a recess (44) for the inner end of the safety pin (50), the
outer end of which is aligned with the surface of the core (2) if
the correct key is inserted in the key channel (3). On its narrower
side the key (4) is equipped with the coding or notches (41) for
the seating and setting of the tumblers (22), on the other sides
of which there are seated the spring-loaded locking pins (12) lo-
cated in the bores of the housing (1). The second bore (5) of the
core (2) contains a safety pin (50) of such length that, if its inner
end is seated onto the side of the key channel (3), its outer end
is aligned with the perimeter of the core (2). The recess (44) for
the inner end of the safety pin (50) is created as passing through
the key (4) at the level of the greatest theoretically possible depth
H ., of the coding or notches (41) on the narrower side of the
key (4) or above it measured in the direction towards the back of
the key.

Fig. 3b

A
Fig. 3a
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14565 A
13.06.2012

(51) G06Q40/08 (11)
(21) P-12-97 (22)
(41) 20.08.2012

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

(72) Egons LAVENDELIS (LV),

Leonids NOVICKIS (LV),
Marina UHANOVA (LV)

(54) APDROSINASANAS SISTEMAS ARHITEKTURA, SAK-
NOTA 9 INTELEKTUALU IEKARTU KOLEKTIVA
ARCHITECTURE OF INSURANCE INFORMATION SYS-
TEM ROOTED IN A COMPLEX OF 9 INTELLECTUAL
DEVICES

(57) lzgudrojums attiecas uz apdroSinaSanas informativas sis-

témas arhitektdru, kura ietver 9 intelektualas iekartas. lekartas veic
apdrosinasanas sistémas funkcijas, reagéjot uz kadu no paredzé-
tiem 7 signaliem-notikumiem vai to kombinacijam. Reagéjot uz
signaliem, iekartas darbu uzsak un mijiedarbojas asinhroni.

Invention relates to an architecture of insurance information
system comprising 9 intellectual devices. The devices perform
functions of the insurance system by reacting on predetermined
7 signals-events or their combinations. By reacting the devices
execute jobs asynchronously.

14566 A
13.06.2012

(51) G06Q40/08 (11)
(21) P-12-98 (22)
(41) 20.08.2012

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

(72) Gints JEKABSONS (LV),

Jurijs LAVENDELS (LV),
Leontds NOVICKIS (LV)

(54) APDROSINASANAS GADIJUMU RISKU KLASIFICE-
SANAI VERA NEMAMO FAKTORU AUTOMATISKAS
TRANSFORMESANAS METODE
AUTOMATIC TRANSFORMATION METHOD FOR RISK
ASSESSMENT AND CLASSIFICATION OF INSURANCE
CASES

(57) lzgudrojums attiecas uz apdroSinaSanas risku novértésa-

nu un klasificéSanu. Tiek piedavata metode, kura iegist nepie-
cieSamo faktoru transformaciju kombinaciju, neizmantojot ieprieks
sagatavotu iespéjamo transformaciju sarakstu, bet tiek papildus
generétas jaunas kombinacijas, nemot véra ieprieks uzgeneréto
kombinaciju novértéjumus.

Invention relates to risk assessment and classification of insur-
ance cases. The invention provides a method for obtaining neces-
sary combinations of feature transformations without prior prepara-
tion of list of possible feature transformation combinations. Instead
the generator of the feature transformations iteratively performs
generation of further new transformations.
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(51) A61K31/04  (11) 14497 B
A61K36/734
A61K36/534

(21) P-12-23 (22)  14.02.2012

(45) 20.08.2012
(73) RIGAS STRADINA UNIVERSITATE; Dzirciema iela 16,
Riga LV-1007, LV;
PAULA STRADINA KLINISKA UNIVERSITATES
SLIMNICA, VSIA; Pilsonu iela 13, Riga LV-1002, LV
(72) Grigorijs ORLIKOVS (LV),
Jurijs KARPOVS (LV),
Jilija VOICEHOVSKA (LV)
(74) Ludmila IVANOVA; Dzirciema iela 16, Riga LV-1007, LV
(54) SASTAVS TAHIKARDIJAS NOVERSANAI, ARSTEJOT
SAPES SIRDI
(57) 1. Sastavs tahikardijas novérSanai, arstéjot sapes sirdr,
raksturigs ar to, ka satur nitroglicerina spirta $kidumu, mentola
Skidumu izobaldrianskabes metilétert, vilkabeles tinktdru, etilspirtu
un destilétu Gdeni $ada komponentu kvantitativa daudzuma mili-
litros (ml):
nitroglicerina 1 % etilspirta Skidums 2,0 -4,0
mentola 25 % $kidums izobaldrianskabes metilétert 4,0 — 8,0

vilkabeles tinktdra 23,0 — 46,0
etilspirts 4,0 - 6,0
destiléts tGdens ITdz 100.

(51) A23L1/214 (11) 14511 B
A21D13/08
(21) P-12-12 (22)  19.01.2012

(45) 20.08.2012
(73) LATVIJAS LAUKSAIMNIECIBAS UNIVERSITATE;
Liela iela 2, Jelgava LV-3001, LV
(72) llga GEDROVICA (LV),
Daina KARKLINA (LV)
(54) KEKSU AR TOPINAMBURA PULVERA PIEDEVAM
RAZOSANAS PANEMIENS
(57) 1. Topinambdra pulveri saturoSa kéksa razoSanas pané-
miens, kas ietver miltu sijasanu, visu receptira paredzéto kom-
ponentu sajaukSanu viendabigd mikla, miklas ievietoSanu forma,
kéksa cep$anu Iidz gatavibai un atdzeséSanu, atSkiras ar to, ka,
lai pagatavotu miltu konditorejas izstradajumus — kéksus — ar labu
kvalitati un paaugstinatu uzturvértibu, kvieSu miltus daléji aizstaj ar
topinambdra pulveri koncentracija Iidz 30 + 5 % no kopé&ja miltu
daudzuma.
2. Panémiens saskana ar 1. pretenziju atSkiras ar to, ka,
lai vienkarsotu tehnologisko procesu, miklu iemica no receptira
paredzétajiem komponentiem vienlaicigi viena stadija.

(51) A61B5/024  (11) 14514 B
A61B5/026
G06K9/00

(21) P-10-138 (22)  06.10.2010

(45) 20.08.2012

(73) LATVIJAS UNIVERSITATE; a/k 98, Riga LV-1050, LV

(72) Renars ERTS (LV),
Uldis RUBINS (LV),
Vladimirs UPMALIS (LV),
Janis SPIGULIS (LV),
Mikelis SVILANS (LV)

(74) Aleksandra FORTUNA, FORAL Intelektuala Tpasuma
agentdra, SIA; Raina bulvaris 19, Riga LV-1159, LV

(54) IEKARTA UN METODE SIRDSDARBIBAS PARAMETRU
OPTISKAI BEZKONTAKTA KONTROLEI

(57) 1. Fotopletizmografiska ierice (10), kas ietver:

- starojuma jutigu sensoru (20) ar redzes loku (140) viena vai
vairaku cilvéku (40) elektronisku attélu (80) ieglsanai sirdsdarbibas
radito audu asins apjoma izmainu dinamikas novéro$anai,

- distances méritaju (130) distances mériSanai no fotopletizmo-
grafiskas ierices (10) lidz vienam vai vairakiem cilvékiem (40),

- distances méritaja virzibas sistému (120) orientacijas uzsta-
disanai un izmainai,

- izvades bloku (100) elektroniskas informacijas attéloSanas
nodrosinasanai un/vai signalizacijai par viena vai vairaku cilvéku (40)
sirdsdarbibas frekvenci un no tas atvasinatajiem parametriem,

- signalu apstrades bloku (70), kas ar méritaju (130), sisté-
mu (120), sensoru (20) un izvades bloku (100) ir savienots ar signalu
nosutiSanas un/vai apmainas iespéju; signalu apstrades bloks (70)
ir piemérots attélu (80) apstradei, analizei un saglabasanai, ka art
pielagots sistémas (120) vadiSanai un signalu apstrades rezultatu
attéloSanai uz izvades bloka (100).

2. lerice saskana ar 1. pretenziju, kas atskiras ar to, ka staro-
juma jutigajam sensoram (20) jutigas spektralas joslas vilnu garums
ir starp 600 nm un 1300 nm, labak starp 650 nm un 950 nm.

3. lerice saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kas atSkiras ar to, ka
starojuma jutigais sensors (20) ir izraudzits no grupas, kas sastav
no CMOS krasu kameras, CCD krasu kameras un melnbalta attéla
kameras.

4. lerice saskana ar jebkuru no iepriekSminétam pretenzijam,
kas atSkiras ar to, ka ta papildus ietver caur signalu apstrades
bloku (70) kontrolgjamu starojuma avotu (30) sensora (20) redzes
loka (140) esoSo viena vai vairaku cilvéku (40) apstaro$anai ar
vilnu garumu, kas atrodas sensora (20) jutigaja spektralaja josla.

5. lerice saskana ar jebkuru no iepriekSminétam pretenzijam,
kas atSkiras ar to, ka distances méritajs (120), sensors (20) un
starojuma avots (30) ir izpilditi ta, lai var nodroSinat to virzibu
horizontali 0° - 360° un/vai vertikali 0° - 180°.

6. Metode sirdsdarbibas frekvences un no tas atvasinato
parametru monitoringam, kas ietver $adus solus:

i) starojuma jutiga sensora (20) ar redzes loku (140) uzstadi-
Sana un redzes loka (140) orientéSana uz cilvéku (40) potencialu
atraSanas vietu;

i)  attélu (80) elektroniska iegliSana ar starojuma jutigu senso-
ru (20) no redzes loka (140) un to saglabasana signalu apstrades
bloka (70);

iiiy  elektroniski iegltajos attélos (80) katra redzes loka (140)
eso$a cilvéka atrasanas apgabalu registréSana, apziméjot tos ar
X, y koordinatém, pielietojot apstrades bloku (70);

iv)  atklatu kermena apgabalu noteik§ana katra redzes loka (140)
esos$a cilvéka atraSanas apgabalos;

v) cilveku atklato kermena apgabalu vairaku atstaroto konsekven-
to fotopletizmografisko signalu datu savak$ana ar signalu apstrades
bloku (70);

vi) savakto fotopletizmografisko signalu datu registrésana;

vii) sirdsdarbibas frekvences un/vai no tas atvasinato parametru
aprékinasana, kladu novértéSana un vertibu, kuras parsniedz k|idas
robezas, atsijasana.

7. Metode saskana ar 6. pretenziju, kas atSkiras ar to, ka
elektroniski iegutos attélus (80) apstrades bloks (70) apstrada,
izmantojot sejas un/vai auguma atpaziSanas algoritmus.

8. Metode saskana ar 6. vai 7. pretenziju, kas atskiras ar to,
ka péc cilvéku sejas un/vai auguma atpaziSanas bloks (70) veic
katra atpazita cilvéka datu uzkrasanu attiecigaja datné.

9. Metode saskana ar jebkuru no 6. lidz 8. pretenzijai, kas
atSkiras ar to, ka no atklatajiem kermena apgabaliem elektroniski
iegutajos attélos (80) apstrades bloks (70) aprékina katra atpazita
cilveka sirdsdarbibas frekvenci un/vai no tas atvasinatus para-
metrus, mérot attdlumu starp diviem fotopletizmografiska signala
maksimumiem vai minimumiem.

10. Metode saskana ar jebkuru no 6. lidz 9. pretenzijai, kas
atSkiras ar to, ka no atklatajiem kermena apgabaliem elektroniski
iegutajos attélos (80) apstrades bloks (70) aprékina katra atpazita
cilvéka sirdsdarbibas frekvenci un/vai no tas atvasinatus parametrus,
izmantojot Furjé frekvencu analizi.

11. Metode saskana ar 9. un 10. pretenziju, kas atSkiras ar
to, ka, ja apstrades bloka (70) aprékinata sirdsdarbibas frekvence
atSkiras no Furjé frekven€u analizé iegitas sirdsdarbibas frekven-
ces par vairak neka 10 %, tad tas tiek izslégtas no turpmakas
apstrades.
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12. Metode saskana ar jebkuru no 6. lidz 11. pretenzijai, kas
atSkiras ar to, ka péc katra redzes loka (140) eso$a cilvéka at-
rasanas apgabala registréSanas, apziméjot tos ar koordinatém,
apstrades bloks (70) nosaka viena vai vairaku cilvéku kustibas
atrumu, reguléjot starojuma jutiga sensora (20) redzes loku (140),
lai sekotu I1dzi kustiba eso$am vienam vai vairakiem cilvékiem.

13. Metode saskana ar jebkuru no 6. Iidz 12. pretenzijai, kas
atSkiras ar to, ka péc cilveku detektéSanas monitoréSanas at-
taluma, nosaka attalumu Iidz katram redzes loka (140) esoSam
cilvékam.

14. Metode saskana ar 13. pretenziju, kas atSkiras ar to, ka
attalumu [idz katram redzes loka (140) esoSam cilvékam aprékina
apstrades bloks (70), izmérot attalumu no distances méritaja (130)
[[dz katram redzes loka (140) eso$am cilveékam.

15. Metode saskana ar jebkuru no 6. Iidz 14. pretenzijai, kas
atSkiras ar to, ka, ja kada cilvéka sirdsdarbibas frekvence vai
tas atvasinatais parametrs parsniedz atseviski iestadamu kritisko
minimalo vai maksimalo vértibu, apstrades bloks (70) generé bri-
dinajuma vai trauksmes signalu.

(51) A61B8/08 (11)
(21) P-12-32 (22)
(45) 20.08.2012
(73) RIGAS STRADINA UNIVERSITATE; Dzirciema iela 16,
Riga LV-1007, LV;
PAULA STRADINA KLINISKA UNIVERSITATES SLIM-
NICA, VSIA; Pilsonu iela 13, Riga LV-1002, LV
(72) Larisa UMNOVA (LV),
Grigorijs ORLIKOVS (LV),
Jilija VOICEHOVSKA (LV)
(74) Ludmila IVANOVA,; Dzirciema iela 16, Riga LV-1007, LV
(54) KIRURGISKAS IEJAUKSANAS INDIKACIJU NOTEIK-
SANAS PANEMIENS HRONISKA PANKREATITA GADI-
JUMA
(57) 1. Kirurgiskas iejauk$anas indikaciju noteikSanas pané-
miens hroniska pankreatita gadijuma raksturigs ar to, ka aizkunga
dziedzera ultrasonogramma izvérté aizkunga dziedzera galvinas
izméru, aizkunga dziedzera vada diametru, kalcinatu un/vai psei-
docistu esamibu, un, ja aizkunga dziedzera galvinas izmérs ir
24 mm un mazaks, aizkunga dziedzera vada diametrs ir 5 mm
un lielaks, un aizkunga dziedzera struktdra ir 4 un vairak kalcinati,
kuru izmérs ir 40 mm un lielaks, un/vai pseidocistas, kuru izmérs
ir 50 mm un lielaks, tad nosaka kirurgiskas iejauk§anas nepiecie-
S§amibu hroniska pankreatita gadijuma.

14515 B
22.02.2012

(51) A23L1/325 (11) 14536 B
A23B4/005
A23B4/044

(21) P-11-91 (22)  04.07.2011

(45) 20.08.2012

(73) BRIVAIS VILNIS, AS; Ostas iela 1, Salacgriva, Salacgri-
vas nov. LV-4033, LV

(72) Arnolds BABRIS (LV),
Alvine VILIMA (LV)

(54) SPROTES ZELEJA KONSERVU PAGATAVOSANAS
PANEMIENS

(57) 1. Sprotes Zeleja konservu pagatavo$anas panpémiens,

kura izmantotas karsti kGipinatas Baltijas jaras brétlinas vai renges,
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un ir izmantots ZeléjoSais materials, atSkiras ar to, ka par ZeléjoSo
materialu izmanto biezinataju E407a un E508 maisijumu.

2. Sprotes Zeleja konservu pagatavo$anas panémiens sa-
skana ar 1. pretenziju atSkiras ar to, ka procentuali no zelgjosa
uzléjuma masas biezinataju E407a un E508 maisijums sastada
1 % Iidz 2 %.

3. Sprotes Zeleja konservu pagatavo$anas panémiens saska-
na ar 2. pretenziju atSkiras ar to, ka biezinataju E407a un E508
maisijumu gatavo masas attiecibas 1:0,02.

4.  Sprotes Zeleja konservu pagatavo$anas panémiens at-
Skiras ar to, ka zeléjosas 1pasibas saglabajas, partikas produktu
lietojot pie temperatiras pat Iidz 30°C, kas dod stabilu garantiju
kvalitates saglabasanai.
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Uz Latviju attiecinato Eiropas patentu

pieteikumu publikacijas

(1995. gada 30. marta LR Patentu likuma 18(6). pants)

Pieteikumi sakartoti Eiropas patentu pieteikumu numuru kartiba.

(21)
(11)
@31

)

(72)

(74)

(54)

12161224.6  (22) 12.10.2004

2476415 (43)  18.07.2012
510138 P (32)  14.10.2003 (33) US
613206 P 28.09.2004 us

University of Tennessee Research Foundation, UT
Conference Center, Suite 211, 600 Henley Street, Knoxuville,
TN 37996-4122, US

Dalton, James, US

Miller, Duane D., US

Steiner, Mitchell S., US

Veverka, Karen A., US

Kearby, Jeffrey, US

Lord, Hilton David, Marks & Clerk LLP, 90 Long Acre,
London WC2E 9RA, GB

Treating bone-related disorders with selective andro-
gen receptor modulators
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Uz Latviju attiecinato Eiropas patentu
publikacijas
(Publikacijas saskana ar 1995. gada 30. marta LR Patentu likuma
19. panta otro un ceturto dalu)

Pieteikumi sakartoti Eiropas patentu numuru kartiba.

(51) CO7D 215/142%59  (11) 1361215
CO7D 215/54(2006.07
(21) 02712360.3 (22) 14.02.2002

(43) 12.11.2003
(45) 21.03.2012
(31) 2001036357 (32)
(86) PCT/JP2002/001261
(87) WO 2002/064569 22.08.2002
(73) Nissan Chemical Industries, Ltd., Kowa Hitotsubashi
Bldg, 7-1, Kandanishiki-cho 3-chome, Chiyoda-ku, Tokyo
101-0054, JP

(72) HARADA, Katsumasa, Ube Lab, Ube Ind. Ltd., JP
NISHINO, Shigeyoshi, Ube Lab, Ube Ind. Ltd., JP
HIROTSU, Keniji, Ube Lab, Ube Ind. Ltd., JP
SHIMA, Hidetaka, Ube Lab., Ube Ind. Ltd., JP
OKADA, Naoko, Ube Lab Ube Ind. Ltd., JP
HARADA, Takashi, Ube Lab Ube Ind. Ltd., JP
NAKAMURA, Akira, Ube Lab Ube Ind, Ltd., JP
ODA, Hiroyuki, Ube Lab Ube Ind, Ltd., JP

(74) Hartz, Nikolai, et al, Wachtershauser & Hartz, Patent-
anwaltspartnerschaft, Weinstrasse 8, 80333 Minchen, DE
Anda BORISOVA, Patentu birojs ALFA-PATENTS, a/k 109,
Riga LV-1082, LV

(54) PROCESS HINOLINA KARBOKSIALDEHIDA ATVASI-
NAJUMA UN TA STARPPRODUKTA IEGUSANAI
PROCESS FOR PRODUCING QUINOLINE CARBOXY-
ALDEHYDE DERIVATIVE AND INTERMEDIATE THERE-
OF

(57) 1. Process 2-ciklopropil-4-(4’-fluorfenil)hinolin-3-karboksi-
aldehida ieguS$anai, kas ietver 2-ciklopropil-4-(4’-fluorfenil)hinolin-
3-karbonitrila reducésanu.

2. Process 2-ciklopropil-4-(4’-fluorfenil)hinolin-3-karboksialde-
hida iegtSanai saskana ar 1. pretenziju, kas ietver 3-ciklopropil-
3-oksopropannitrila reakciju ar 2-amino-4’-fluorbenzofenonu, lai
iegltu 2-ciklopropil-4-(4’-fluorfenil)hinolin-3-karbonitrilu, un ta redu-
césanu.

3. legUSanas process saskana ar 2. pretenziju, kur 3-ciklo-
propil-3-oksopropannitrila reakcija ar 2-amino-4’-fluorbenzofenonu
tiek veikta skabes klatbatne.

4.  leguSanas process saskana ar 3. pretenziju, kur par skabi
tiek izmantota organiska sulfonskabe.

5.  2-ciklopropil-4-(4’-fluorfenil)hinolin-3-karbonitrils.

6. Process 2-ciklopropil-4-(4’-fluorfenil)hinolin-3-karbonitrila
iegUSanai, kas ietver 3-ciklopropil-3-oksopropannitrila reakciju ar
2-amino-4’-fluorbenzofenonu.

7. legUSanas process saskana ar 6. pretenziju, kur 3-ciklo-
propil-3-oksopropannitrila reakcija ar 2-amino-4’-fluorbenzofenonu
tiek veikta skabes klatbatne.

8. legUSanas process saskana ar 7. pretenziju, kur par skabi
tiek izmantota organiska sulfonskabe.

14.02.2001 (33) JP
14.02.2002

(51) CO7D 403/12(20%6:9)
CO7D 471/042005.07
CO7D 401/142005.07
CO7D 491/042005.07
A61K 31/517(20060)
AG61P 35/00/20%.9)

(21) 03700951.1 (22) 28.01.2003

(43) 10.11.2004

(45) 14.03.2012

(11) 1474420
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(31) 02290242 (32) 01.02.2002 (33) EP
(86) PCT/GB2003/000343 28.01.2003
(87) WO 2003/064413 07.08.2003
(73) AstraZeneca AB, 151 85 Sodertélje, SE
(72) HENNEQUIN, Laurent Francois Andre, GB
(74) Burns, Tracy Anne, et al, AstraZeneca AB, Global
Intellectual Property, 151 85 Sodertélje, SE
Aleksandrs SMIRNOVS, patentu agenttira A.SMIRNOV &
Co., a’k 1440, Riga LV-1050, LV
(54) HINAZOLINA SAVIENOJUMI
QUINAZOLINE COMPOUNDS
(57) 1. 7-(3-(4-acetilpiperazin-1-il)propoksi)-4-(4-fluor-2-metil-
indol-5-iloksi)-6-metoksihinazolina savienojums un ta sali.
2. 7-[2-(4-acetilpiperazin-1-il)etoksi]-4-[(4-fluor-2-metil-1H-in-
dol-5-il)oksi]-6-metoksihinazolina savienojums un ta sali.
3.  Savienojums saskana ar 1. vai 2. pretenziju farmaceitiski
pienemama sals forma.
4.  Panémiens savienojuma saskana ar 1. vai 2. pretenziju
vai ta sals iegUSanai, kura ietilpst Sadas stadijas:
(a) savienojumu ar formulu (Ill):

),

(kur R? ir 6-metoksigrupa, 7-(3-(4-acetilpiperazin-1-il)propoksi)grupa
vai 6-metoksigrupa, 7-[2-(4-acetilpiperazin-1-il)etoksilgrupa, m ir 2
un L' ir aizvietojamais grupéjums) paklauj reakcijai ar savienojumu
ar formulu (IV):

R"),

ZH
(Ivy,

(kur gredzens C ir indol-5-ilgrupa, R ir 4-fluora atoms, 2-metilgru-
pa, Z ir -O- un n ir 2);

(b) savienojums saskana ar 1. vai 2. pretenziju un ta sali var
tikt iegdti, savienojumu ar formulu (V):

1
IZ @/(R o

M.

(kur gredzens C ir indol-5-ilgrupa, Z ir -O-, R" ir 4-fluora atoms,
2-metilgrupa, R? ir 6-metoksigrupa, n ir 2 un X' ir -O-, un s ir 1)
paklaujot reakcijai ar savienojumu ar formulu (VIb):

Q'-L! (VIb),
(kur Q' ir 3-(4-acetilpiperazin-1-il)propilgrupa vai 2-(4-acetilpiper-
azin-1-il)etilgrupa un L' ir, k& definéts ieprieks);

(c) savienojums saskana ar 1. vai 2. pretenziju un ta sali var
tikt iegdti, savienojumu ar formulu (VII):
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paklaujot reakcijai ar savienojumu ar formulu (VIIIb):

Q'-X'-H (VIlb),
(kur s un L' ir, ka definéts ieprieks, gredzens C ir indol-5-ilgrupa,
Z ir -O-, R" ir 4-fluora atoms, 2-metilgrupa, R? ir 6-metoksigrupa,
n ir 2 un Q' ir 3-(4-acetilpiperazin-1-il)propilgrupa vai 2-(4-acetil-
piperazin-1-il)etilgrupa un X' ir -O-);
(d) savienojums saskana ar 1. vai 2. pretenziju un ta sali var
tikt iegdti, savienojumu ar formulu (IX):

R,
KT
S / N
< M

L!-C, ;alkil -X! N~ "H

R%

Ixy,

(kur L' un s ir, ka definéts ieprieks$, X' ir -O-, gredzens C ir in-
dol-5-ilgrupa, Z ir -O-, R" ir 4-fluora atoms, 2-metilgrupa, R? ir
6-metoksigrupa un n ir 2) paklaujot reakcijai ar savienojumu ar
formulu (Xb):

Q2H  (Xb),

(kur Q2 ir 4-acetilpiperazin-1-ilgrupa);

un, ja ir nepiecieSams iegut savienojuma saskana ar 1. vai 2. pre-
tenziju sali, ieguto savienojumu paklauj reakcijai ar skabi vai bazi,
tadejadi iegustot vélamo sali.

5.  Farmaceitiska kompozicija, kas ka aktivo ingredientu satur
savienojumu saskana ar 1. vai 2. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemamu sali kombinacija ar farmaceitiski pienemamu pildvielu
vai neséju.

6. Savienojuma saskana ar 1. vai 2. pretenziju vai ta farma-
ceitiski pienemama sals izmanto$ana medikamenta razoSana, kuru
lieto antiangiogénu un/vai asinsvadu caurlaidibas samazinasanas
efekta radiSanai siltasinu dzivniekos.

7.  T7-benziloksi-4-(4-fluor-2-metilindol-5-iloksi)-6-metoksihin-
azolina savienojums vai ta sals.

8.  4-(4-fluor-2-metilindol-5-iloksi)-7-hidroksi-6-metoksihinazo-
[ina savienojums vai ta sals.

(51) CO7D 401/1220690  (11) 1575941
(21) 03789113.2 (22) 03.12.2003
(43) 21.09.2005

(45) 11.04.2012

(31) 02027274 (32) 06.12.2002 (33) EP
10340254 29.08.2003 DE

(86) PCT/EP2003/013604 03.12.2003

(87) WO 2004/052881 24.06.2004

(73) Nycomed GmbH, Byk-Gulden-Strasse 2, 78467 Konstanz,
DE

(72) KOHL, Bernhard, DE
MULLER, Bernd, DE
WEINGART, Ralf Steffen, DE

(74) Ltcija KUZJUKEVICA, Agentira PETERSONA PATENTS,
a/k 61, Riga LV-1010, LV

(54) PANEMIENS (S)-PANTOPRAZOLA IEGUSANAI
PROCESS FOR PREPARING (S)-PANTOPRAZOLE

(57) 1. Panémiens (S)-pantoprazola iegiSanai enantiomeéri
tira vai enantioméri bagatinata forma 5-difluormetoksi-2-[(3,4-di-
metoksi-2-piridinil)metiltio]-1H-benzimidazola oksidéSanas cel3,
raksturigs ar to, ka oksidéSana tiek veikta hirala cirkonija kom-
pleksa vai hirala hafnija kompleksa klatbatné un raksturigs ar to,
ka izmantotais hiralais paligreagents ir (+)-L-vinogskabes atvasi-
najums.

2. Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to,
ka tiek ieglts (S)-pantoprazols ar optisko tiribu > 90 %.

3. Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to,
ka oksidésana tiek veikta, izmantojot kumolhidroperoksidu.

4.  Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to,
ka tiek izmantots cirkonija (IV) acetilacetonats, cirkonija (V) but-
oksids, cirkonija (IV) terc-butoksids, cirkonija (IV) etoksids, cirko-
nija (IV) n-propoksids, cirkonija (IV) izopropoksids vai cirkonija (1V)
izopropoksida/izopropanola komplekss vai hafnija (V) acetilaceto-
nats, hafnija (IV) butoksids, hafnija (IV) terc-butoksids, hafnija (IV)
etoksids, hafnija (IV) n-propoksids, hafnija (IV) izopropoksids vai
hafnija (V) izopropoksida/izopropanola komplekss.

5. Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to,
ka izmantotais hiralais paligreagents ir (+)-L-vinskabes bis-(N,N-
dialilamids), (+)-L-vinskabes bis-(N,N-dibenzilamids), (+)-L-vinska-
bes bis-(N,N-diizopropilamids), (+)-L-vinskabes bis-(N,N-dimet-
ilamids), (+)-L-vinskabes bis-(N-pirolidinamids), (+)-L-vinskabes
bis-(N-piperidinamids), (+)-L-vinskabes bis-(N-morfolinamids),
(+)-L-vinskabes bis-(N-cikloheptilamids), (+)-L-vinskabes bis-(N-
4-metil-N-piperazinamids), dibutil-(+)-L-tartrats, di-terc-butil-(+)-L-
tartrats, diizopropil-(+)-L-tartrats, dimetil-(+)-L-tartrats vai dietil-(+)-
L-tartrats.

6. Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to,
ka izmantotais hiralais paligreagents ir (+)-L-vinskabes bis-(N,N-
dimetilamids), (+)-L-vinskabes bis-(N-pirolidinamids) vai (+)-L-vin-
skabes bis-(N-morfolinamids).

7. Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to,
ka oksidésana tiek veikta organiskas bazes klatbatné.

8. Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to,
ka oksidéSana tiek veikta ceturtéja amina klatbatné.

9. Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to,

0,3 tilpuma % udens.

11. Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to,
ka oksidéSana tiek veikta komerciali pieejamas kvalitates $kidina-
tajos.

12. Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to,
ka oksidéSana tiek veikta organiska $kidinataja, kas batiba sastav
no metilizobutilketona.

13. Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to,
ka izmantotais cirkonija komponents ir cirkonija (IV) acetilacetonats,
cirkonija (IV) butoksids, cirkonija (IV) terc-butoksids, cirkonija (IV)
etoksids, cirkonija (V) n-propoksids, cirkonija (1V) izopropoksids vai
cirkonija (IV) izopropoksidal/izopropanola komplekss, ka izmantotais
hiralais paligreagents ir (+)-L-vinskabes bis-(N,N-dialilamids), (+)-L-
vinskabes bis-(N,N-dibenzilamids), (+)-L-vinskabes bis-(N,N-diizo-
propilamids), (+)-L-vinskabes bis-(N,N-dimetilamids), (+)-L-vinska-
bes bis-(N-pirolidinamids), (+)-L-vinskabes bis-(N-piperidinamids),
(+)-L-vinskabes bis-(N-morfolinamids), (+)-L-vinskabes bis-(N-ciklo-
heptilamids), (+)-L-vinskabes bis-(N-4-metil-N-piperazinamids), di-
butil-(+)-L-tartrats, di-terc-butil-(+)-L-tartrats, diizopropil-(+)-L-tartrats,
dimetil-(+)-L-tartrats vai dietil-(+)-L-tartrats.

14. Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar
to, ka izmantotais cirkonija komponents ir cirkonija (IV) acetil-
acetonats, cirkonija (IV) butoksids, cirkonija (IV) terc-butoksids,
cirkonija (V) etoksids, cirkonija (IV) n-propoksids, cirkonija (IV)
izopropoksids vai cirkonija (IV) izopropoksida/izopropanola kom-
plekss, ka izmantotais hiralais paligreagents ir (+)-L-vinskabes
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bis-(N,N-dialilamids), (+)-L-vinskabes bis-(N,N-dibenzilamids), (+)-L-
vinskabes bis-(N,N-diizopropilamids), (+)-L-vinskabes bis-(N,N-di-
metilamids), (+)-L-vinskabes bis-(N-pirolidinamids), (+)-L-vinskabes
bis-(N-piperidinamids), (+)-L-vinskabes bis-(N-morfolinamids), (+)-L-
vinskabes bis-(N-cikloheptilamids), (+)-L-vinskabes bis-(N-4-metil-
N-piperazinamids), dibutil-(+)-L-tartrats, di-terc-butil-(+)-L-tartrats,
diizopropil-(+)-L-tartrats, dimetil-(+)-L-tartrats vai dietil-(+)-L-tartrats
un ka oksidéSana tiek veikta organiskas bazes klatbatné.

15. Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to, ka
izmantotais cirkonija komponents ir cirkonija (IV) n-propoksids, cirko-
nija (IV) izopropoksids vai cirkonija (1V) izopropoksida/izopropanola
komplekss, ka izmantotais hiralais paligreagents ir (+)-L-vinskabes
bis-(N,N-dimetilamids), (+)-L-vinskabes bis-(N-pirolidinamids) vai
(+)-L-vinskabes bis-(N-morfolinamids) un ka oksidéSana tiek veikta,
izmantojot kumolhidroperoksidu.

16. Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to, ka
izmantotais cirkonija komponents ir cirkonija (IV) n-propoksids, cirko-
nija (IV) izopropoksids vai cirkonija (1V) izopropoksida/izopropanola
komplekss, ka izmantotais hiralais paligreagents ir (+)-L-vinskabes
bis-(N,N-dimetilamids), (+)-L-vinskabes bis-(N-pirolidinamids) vai
(+)-L-vinskabes bis-(N-morfolinamids) un ka oksidéSana tiek veikta,
izmantojot kumolhidroperoksidu ceturtéja amina klatbatné.

(51) CO7K 14/715(2006.01 (11) 1622939
CO7K 14/54(2006.07)
CO7K 14/47(2006.07)
AG61K 38/202006.0%)

(21) 04739182.6 (22) 11.05.2004

(43) 08.02.2006
(45) 14.03.2012
(31) 03101326 (32)
(86) PCT/EP2004/005073 11.05.2004
(87) WO 2004/101617 25.11.2004
(73) Merck Serono SA, Centre Industriel, 1267 Coinsins, Vaud,
CH
(72) ALTAROCCA, Valter, IT
PEZZOTTI, Anna, R., IT
(74) Weiss, Wolfgang, Weickmann & Weickmann, Patentanwalte,
Postfach 86 08 20, 81635 Miinchen, DE
Lacija KUZJUKEVICA, Agentira PETERSONA PATENTS,
a/k 61, Riga LV-1010, LV
(54) AKTIVI IL-18 SAISTOSA PROTEINA VARIANTI UN TO
MEDICINISKIE PIELIETOJUMI
ACTIVE VARIANTS OF THE IL-18 BINDING PROTEIN
AND MEDICAL USES THEREOF
(57) 1. IL-18BP, kas satur pirmo polipeptidu, kas sastav no
SEQ ID NO: 1 aminoskabém 1-30 vai aminoskabém 15-30, un otro
polipeptidu, kas sastdv no SEQ ID NO: 1 aminoskabém 31-164
vai aminoskabém 31-163, pie kam pirmais un otrais polipeptids
ir saistiti ar disulfidsaiti; vai ta funkcionals atvasinajums, sapludi-
nats proteins vai sals, pie kam funkcionalais atvasindjums satur
vismaz vienu grupéjumu, kas ir pievienots pie vienas vai vairakam
funkcionalajam grupam, kas paradas ka viena vai vairakas sanu
kédes pie aminoskabju atlikumiem.

13.05.2003 (33) EP

2. IL-18BP saskana ar 1. pretenziju, pie kam sapludinatais
proteins satur sapludindjumu ar imunoglobulinu.
3. IL-18BP saskana ar 1. pretenziju, pie kam grup&jums ir

polietilénglikola (PEG) grupé&jums.

4.  Metode IL-18BP saskana ar 1. vai 2. pretenziju razo$anai,
kas ietver soli, kura IL-18BP saskana ar 1. vai 2. pretenziju kodé-
joSu nukleinskabi saturo$a saimnieksitna tiek kultivéta apstaklos,
kas ir pieméroti minéta IL-18BP ekspresijai.

5. Metode IL-18BP saskana ar 1. vai 2. pretenziju razoSanai,
kas ietver soli, kura IL-18BP tiek izoléts no IL-18BP saskana ar
1. vai 2. pretenziju kod&joSu nukleinskabi saturoSas saimniekSunas
$unu kultlras supernatanta.

6. Kompozicija, kas satur IL-18BP saskana ar jebkuru no
1. lidz 3. pretenzijai.

7. IL-18BP saskana ar jebkuru no 1. lidz 3. pretenzijai iz-
manto$ana medikamenta gatavo$anai slimibas, kas ir izvéléta no
audzéja metastazes, psoriazes, artrita, jo Tpasi reimatoida artrita,
iekaisigas zarnu slimibas, Krona slimibas, aknu bojajuma, atero-
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sklerozes, sepses, miokarda infarkta, traumatiska smadzenu boja-
juma, alergijas, periféras vaskularas slimibas, multiplas sklerozes,
arstéSanai un/vai profilaksei.

8. IzmantoSana saskana ar 7. pretenziju, pie kam medika-
ments turklat satur interferonu vienlaicigai, secigai vai atseviskai
lietoSanai.

9. IzmantoSana saskana ar 8. pretenziju, pie kam interferons
ir interferons-p.

10. Izmanto$ana saskana ar 7. pretenziju, pie kam medika-
ments turklat satur audzéju nekrozes faktora (TNF) inhibitoru vien-
laicigai, secigai vai atseviSkai lieto$anai.

11.  IzmantoSana saskana ar 10. pretenziju, pie kam TNF in-
hibitors ir SkistoSais TNF receptors.

12. IzmantoSana saskana ar jebkuru no 7. lidz 11. pretenzijai,
pie kam IL-18BP tiek izmantots daudzuma apméram no 0,001 Iidz
1000 mg/kg kermena masas vai apméram no 0,01 lidz 100 mg/kg
kermena masas, vai apméram no 0,1 Iidz 10 mg/kg kermena ma-
sas, vai apméram 5 mg/kg kermena masas.

13. IzmantoSana saskana ar jebkuru no 7. Iidz 12. pretenzijai,
pie kam medikaments ir domats subkutanai ievadiSanai.

14. IzmantoSana saskana ar jebkuru no 7. Iidz 12. pretenzijai,
pie kam medikaments ir domats intramuskularai ievadiSanai.

15. Ekspresijas vektora, kas satur IL-18BP saskana ar 1. vai
2. pretenziju kodéjosu nukleinskabi, izmantoSana medikamenta ra-
zoSanai slimibas, kas ir izvéléta no audzéja metastazes, psoriazes,
artrita, jo Tpasi reimatoida artrita, iekaisigas zarnu slimibas, Krona
slimibas, aknu bojajuma, aterosklerozes, sepses, miokarda infark-
ta, traumatiska smadzenu bojajuma, alergijas, periféras vaskularas
slimibas, multiplas sklerozes, arstésanai un/vai profilaksei.

16. Sinas, kas tikusi genétiski modificéta, lai producétu
IL-18BP saskana ar 1. vai 2. pretenziju, izmantoSana medika-
menta razo$anai slimibas, kas ir izvéléta no audzéja metastazes,
psoridzes, artrita, jo 1pasi reimatoida artrita, iekaisigas zarnu sli-
mibas, Krona slimibas, aknu bojajuma, aterosklerozes, sepses,
miokarda infarkta, traumatiska smadzenu bojajuma, alergijas, pe-
riféras vaskularas slimibas, multiplas sklerozes, arstéSanai un/vai
profilaksei.

(51) A61K 31/4472006.01)
A61K 31/513(2006.01)
A61K 31/53(2006.01)
A61K 45/00(2006.01)
A61P 35/00(2006.01)

(21) 05738545.2

(43) 14.02.2007

(45) 11.01.2012

(31) 566180 P

(1) 1750703

(22) 27.04.2005

(32) 29.04.2004 (33) US
(86) PCT/JP2005/008450 27.04.2005
(87) WO 2005/105086 10.11.2005
(73) TAIHO PHARMACEUTICAL CO., LTD., 1-27, Kandanishiki-
cho, Chiyoda-ku, Tokyo 101-0054, JP
(72) TAHARA, Takeshi, JP
AMBE, Hiroshi, JP
KURITANI, Jun, SG
NOMURA, Naruo, JP
(74) HOFFMANN EITLE, Patent- und Rechtsanwalte, Arabella-
stralBe 4, 81925 Minchen, DE
Anda BORISOVA, Patentu birojs ALFA-PATENTS, a/k 109,
Riga LV-1082, LV
(54) PANEMIENS TEGAFURA LIETOSANAS IZRAISITA GAS-
TROINTESTINALA TOKSISKUMA SAMAZINASANAI
METHOD FOR REDUCING GASTROINTESTINAL TOX-
ICITY DUE TO THE ADMINISTRATION OF TEGAFUR
(57) 1. Kompozicija, kas satur (A) terapeitiski efektivu te-
gaftra daudzumu, (B) dihidropirimidina dehidrogenazes inhibitora
daudzumu, kas ir efektivs, lai palielinatu pretaudzéju iedarbibu,
un (C) oksonskabes vai tas farmaceitiski piepemama sals dau-
dzumu, kas ir efektivs, lai apslapétu gastrointestinalo toksiskumu,
izmantoSanai pacienta, kam ir vézis un kas ir jutigs pret arstésa-
nu ar 5-FU, arstéSana, kur $o arstéSanu veic tuk§a disa vismaz
vienu stundu pirms €Sanas, kur iepriek§ minétas sastavdalas tiek
ievaditas vienlaicigi, kur ievada 0,1 lidz 5 mol dihidropirimidina
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dehidrogenazes inhibitora un 0,1 Iidz 5 mol oksonskabes vai tas
farmaceitiski pienemama sals, rékinot uz 1 mol tegafira, un kur
tegafiira pretaudzéju iedarbiba tiek veicinata, samazinot gastroin-
testinalo toksiskumu pacientam, kam $ada arstéSana ir nepiecie-
Sama.

9.  Kompozicija izmanto$anai saskana ar 1. pretenziju, kur
papildus tiek ievadits kimijterapijas Iidzeklis, izvéléts no rindas,
kas sastav no cisplatina, 1,3-bis(2-hloretil)-1-nitrozourinvielas, do-
cetaksela, doksorubicina, epirubicina, etopozida, metotreksata,
mitomicina, gemcitabina, karboplatina, gefitiniba, pemetrekseda,
avastina, cetuksimaba un paklitaksela.

10. Kompozicija izmantoSanai saskana ar 9. pretenziju, kur
Kimijterapijas Iidzeklis tiek ievadits intravenozi.

11.  Kompozicija izmantoSanai saskana ar 10. pretenziju, kur
cisplatins tiek ievadits deva no 50 Iidz 80 mg/m? diena.

12. Kompozicija, kas satur terapeitiski efektivu tegafira dau-
dzumu, 2,4-dihidroksi-5-hlorpiridina daudzumu, kas ir efektivs, lai
palielinatu pretaudzéju iedarbibu, un oksonskabes vai tas farma-
ceitiski pienemama sals daudzumu, kas ir efektivs, lai apslapétu
gastrointestinalo toksiskumu, izmantoSana ziditaja, kam ir vézis
un kas ir jutigs pret arstéSanu ar 5-FU, arstéSanai, kur So ar-
stéSanu veic tuk$a dasa vismaz vienu stundu pirms éSanas, kur
iepriek§ minétas sastavdalas tiek ievaditas vienlaicigi un kur ie-
vada 0,1 Iidz 5 mol 2,4-dihidroksi-5-hlorpiridina un 0,1 Iidz 5 mol
oksonskabes vai tas farmaceitiski pienemama sals, rékinot uz
1 mol tegafira.

17. Kompozicija, kas satur oksonskabes vai tas farmaceitiski
pienemama sals daudzumu, kas ir efektivs, lai apslapétu gastro-
intestinalo toksiskumu, un tegafiru, izmantoSanai pacienta, kam
ir vézis un kas ir jutigs pret arstéSanu ar 5-FU, arstéSanai, kur
arstéSanu veic tuk§a dasa vismaz vienu stundu pirms €sanas, kur
minétas sastavdalas tiek ievaditas vienlaicigi, kur ievada 0,1 Iidz
5 mol oksonskabes vai tas terapeitiski pienemama sals uz 1 mol
tegafiira un kur tiek inhibéts tegafiira ievadiSanas izraisitais iekai-
sums un gastrointestinalais toksiskums.

18. Kompozicija, kas satur oksonskabes vai tas farmaceitiski
pienemama sals daudzumu, kas ir efektivs, lai apslapétu gastro-
intestinalo toksiskumu, un tegafiru, izmanto$anai tegafiira ieva-
disanas izraisita iekaisuma un gastrointestinala toksiskuma inhi-
bésanai, kur oksonskabi vai tas farmaceitiski piepemamu sali un
tegafiiru pacientam, kam ir vézis un kas ir jutigs pret arstéSanu ar
5-FU, ievada vienlaicigi, kur $o ievadiSanu veic tuksa dasa vismaz
vienu stundu pirms &Sanas un kur ievada 0,1 Iidz 5 mol oksonska-
bes vai tas terapeitiski pienemama sals uz 1 mol tegafira.

20. Kompozicija izmantoSanai saskana ar 17. vai 18. preten-
ziju, kur papildus vienlaicigi tiek ievadits dihidropirimidina de-
hidrogenazes inhibitora daudzums, kas ir efektivs, lai palielinatu
tegafiira pretaudzéju iedarbibu.

21. Kompozicija, kas satur oksonskabi un tegafiru, izmanto-
Sanai pacienta, kam ir vézis, kas ir jutigs pret arstéSanu ar 5-FU
un kas tiek arstéts ar tegafiru, arstéSana, kur So arstéSanu veic
tuksa dasa vismaz vienu stundu pirms éSanas, kur iepriek§ mi-
nétds sastavdalas ievada vienlaicigi, kur ievada 0,1 Iidz 5 mol
oksonskabes uz 1 mol tegafiira un kur ir samazinata oksonskabes
sadali$anas pacienta gastrointestinalaja trakta.

22. Kompozicija, kas satur oksonskabi un tegafiru, izman-
toSanai oksonskabes sadaliS$anas samazinasanai tada pacienta
gastrointestinalaja trakta, kam ir vézis, kas ir jutigs pret arstésa-
nu ar 5-FU un tiek arstéts ar tegafru, kur oksonskabi pacientam
ievada vienlaicigi ar minéto tegafiru, kur ievadiSanu veic tuksa
dasa vismaz vienu stundu pirms é8anas un kur ievada 0,1 lidz
5 mol oksonskabes uz 1 mol tegafira.

24. Kompozicija izmantoSanai saskana ar 21. vai 22. preten-
ziju, kur papildus vienlaicigi ievada dihidropirimidina dehidrogen-
azes inhibitora daudzumu, kas ir efektivs, lai palielinatu tegafira
pretaudzéju iedarbibu.

26. Komplekts, kas satur tegafiru, 2,4-dihidroksi-5-hlorpiridi-
nu, oksonskabi vai tas farmaceitiski pienemamu sali devas, kas
ir piemérotas ievadiSanai divas reizes diena, izmantoSanai véza
arstéSanai ziditajam, kam ir vézis, kas ir jutigs pret arstéSanu
ar 5-FU, pie kam komplekts neobligati satur pretaudzéju Ilidzekli,
izvéletu no rindas, kas sastav no cisplatina, 1,3-bis(2-hloretil)-1-
nitrozourinvielas, docetaksela, doksorubicina, epirubicina, etopo-
zida, metotreksata, mitomicina, gemcitabina, karboplatina, gefi-

tiniba, pemetrekseda, avastina, cetuksimaba un paklitaksela, un
komplekts papildus satur indikatoru, kas atgadina, ka tegafdrs,
2,4-dihidroksi-5-hlorpiridins un oksonskabe vai tas farmaceitiski
pienemams sals ievadams tuk$a dasa vismaz vienu stundu pirms
éSanas, kur ievada 0,1 I1dz 5 mol 2,4-dihidroksi-5-hlorpiridina un
0,1 Iidz 5 mol oksonskabes vai tas farmaceitiski pienemama sals
uz 1 mol tegafara.

27. Farmaceitiska kompozicija, kas satur (A) terapeitiski efektivu
tegafiira daudzumu, (B) dihidropirimidina dehidrogenazes inhibitora
daudzumu, kas ir efektivs, lai palielinatu pretaudzéju iedarbibu, un
(C) oksonskabes vai tas farmaceitiski pienemama sals daudzumu,
kas ir efektivs, lai apslapétu gastrointestinalo toksiskumu, izman-
toSanai tegafira pretaudzéju iedarbibas veicina$anai, samazinot
gastrointestinalo toksiskumu pacientam, kam ir vézis, kas ir jutigs
pret arstéSanu ar 5-FU, kam $ada arstéSana ir nepiecieSama, kur
ievada 0,1 lidz 5 mol dihidropirimidina dehidrogenazes inhibitora un
0,1 I'dz 5 mol oksonskabes vai tas farmaceitiski pienemama sals,
rékinot uz 1 mol tegafira, kur farmaceitiska kompozicija neobligati
satur papildu pretaudzéju Iidzekli, izvélétu no rindas, kas sastav
no cisplatina, 1,3-bis(2-hloretil)-1-nitrozourinvielas, docetaksela,
doksorubicina, epirubicina, etopozida, metotreksata, mitomicina,
gemcitabina, karboplatina, gefitiniba, pemetrekseda, avastina, ce-
tuksimaba un paklitaksela, un kur farmaceitiskd kompozicija ir
ievietota iepakojuma, kas satur indikatoru, kas pacientam atgadina,
ka farmaceitiskd kompozicija jaievada tuk$§a disa vismaz vienu
stundu pirms éSanas.
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C07D 403/062°%5:°")
CO07D 413/062°%5.2)
CO07D 401/12(2006.01
CO07D 403/12(006.09)
CO07D 405/12(2%6.09)
CO07D 403/042°06.29)
CO07D 498/042006.29)
CO07D 401/062°%5.2")
CO7D 471/042006.29
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(54) PIRAZOLA ATVASINAJUMI HIV ARSTESANAI
PYRAZOLE DERIVATIVES FOR TREATING HIV

(57) 1. Savienojums ar formulu (I)
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vai ta farmaceitiski pienemams sals vai solvats, kur:

vai nu R" ir H, (C,-C/)alkilgrupa, (C,-C,)cikloalkilgrupa vai -OR’,
kur minéta (C,-C)alkilgrupa un (C,-C,)cikloalkilgrupa neobligati
ir aizvietota ar halogéna atomu, -CN, -OR'", §(O)R", -CO,R'",
-CONR®R™, -OCONR®R™, -NR°CO,R™, -NR™R", -NR°COR',
-SO,NR°R™, -NR®*CONR®R™, -NR’SO,R™ vai R un

R? ir H, (C,-Cy)alkilgrupa, (C,-C,)alkenilgrupa vai R°, kur minéta
(C,-C,)alkilgrupa neobligati ir aizvietota ar halogéna atomu, -OR?,
-OR™, -CN, -CO,R’, -OCONR®R?, -CONR®R?, -C(=NR°)NR°OR®,
-CONR®NR®RS, -NR®RS, -NR°R"2, -NR°CORS®, -NR°COR¢, -NR°*COR™,
-NR°CO,R®, -NR’CONR®R?, -SO,NR°R?, -NR°SO,R?®, R? vai R®,
vai R' un R?, ja nemti kopa, ir (C,-C,)alkilengrupa ar taisnu keédi,
kas neobligati aizvietota ar oksogrupu, kur viena metiléngrupa
no minétas (C,-C,)alkilengrupas ir aizvietota ar skabekla atomu
vai slapekla atomu, pie tam minétais slapekla atoms neobligati ir
aizvietots ar R,

R ir H vai (C,-C,)alkilgrupa, kur minéta (C,-C,)alkilgrupa neobligati
ir aizvietota ar halogéna atomu, -CN, -OR®, -CO,R5, -CONR°R?,
-OCONR®R®, -NR®CO,R5 -NR°®R® -NRSCOR® -SO,NR°R?,
-NR®CONR®R®, -NR*SO,R®, R® vai R?,

R#ir fenilgrupa, kas neobligati aizvietota ar R®, halogéna atomu, -CN,
(C,-Cyalkilgrupu, (C,-Cy)halogénalkilgrupu, (C,-C,)cikloalkilgrupu,
(C,-C,)alkoksigrupu, -CONR®RS, OR™, SO R®, O-((C,-C;)alkilen)-
CONR®RS, O-((C,-C,)alkilen)-NR°R?® vai O-((C,-C)alkilén)-OR® vai
naftilgrupu,

katrs R® neatkarigi ir vai nu H, (C,-C/)alkilgrupa, vai (C,-C,)ciklo-
alkilgrupa, vai, ja divas R® grupas ir piesaistitas pie viena un ta
pasa slapekla atoma, $is divas grupas, kopa nemtas, ar slapekla
atomu, kuram tas ir piesaistitas, ir azetidinilgrupa, pirolidinilgrupa,
piperidinilgrupa, homopiperidinilgrupa, piperazinilgrupa, homopiper-
azinilgrupa vai morfolinilgrupa, pie tam minéta azetidinilgrupa, pi-
rolidinilgrupa, piperidinilgrupa, homopiperidinilgrupa, piperazinilgru-
pa, homopiperazinilgrupa un morfolinilgrupa neobligati ir aizvietota
ar (C,-Cyalkilgrupu vai (C,-C,)cikloalkilgrupu,

katrs R® neatkarigi ir vai nu H, (C,-C/)alkilgrupa, vai (C,-C,)ciklo-
alkilgrupa,

R ir (C,-Cy)alkilgrupa vai (C,-C,)cikloalkilgrupa,

R® ir piecu vai seSu locek|u, aromatiska heterocikliska grupa, kas
sastav (i) no 1 Iidz 4 slapekla heteroatomiem vai (ii) 1 vai 2 sla-
pekla heteroatomiem un 1 slapekla vai 1 séra heteroatoma, vai
(iii) 1 vai 2 skabekla atomiem vai séra heteroatomiem, kur minéta
heterocikliska grupa neobligati ir aizvietota ar halogéna atomu,
oksogrupu, -CN, -COR®, -CONR®R?, -SO,NR°R®, -NR’SO,R®, -OR®,
-NR®R®, -((C,-C,)alkilen)-NR°R?, (C,-C,)alkilgrupu, fluor-(C,-C;)alkil-
grupu vai (C,-C,)cikloalkilgrupu,

R® ir Cetru ITdz septinu locekl|u, piesatinata vai daléji nepiesatinata
heterocikliska grupa, kas satur (i) 1 vai 2 slapekla heteroatomus
vai (ii) 1 slapekla heteroatomu vai 1 skabekla atomu, vai 1 séra
heteroatomu, vai (iii) 1 skabekla vai séra heteroatomu, pie tam
minéta heterocikliskad grupa neobligati ir aizvietota ar oksogru-
pu, (C,-Cjalkilgrupu, (C,-C,)cikloalkilgrupu, -SO,R®, -CONR®R?,
-COOR?, -CO-((C,-C,)alkilen)-OR? vai -COR® un neobligati aizvie-
tota pie oglekla atoma, kur$ nav blakus heteroatomam, ar halogé-
na atomu, -OR®, -NR°R®%, -NR®*CORS®, -NR*COOR?®, -NR°CONR®RS®,
-NR°SO,R? vai CN,

R ir H, R% R’ R®", (C,-Cjalkilgrupa, (C,-C,)cikloalkilgrupa vai
-((C,-Cy)alkil)-((C,-C,)cikloalkil), kur minéta (C,-C)alkilgrupa un
(C,-C,)cikloalkilgrupa neobligati ir aizvietota ar -OR?®, -OR™, R¢,
R®, R™ vai -COR™,

R™ ir H, (C,-Cyalkilgrupa vai (C,-C,)cikloalkilgrupa, kur minéta
(C,-Cyalkilgrupa un (C,-C,)cikloalkilgrupa neobligati ir aizvietota
ar -OR?, -NR°R®, -NR°CORS®, -CONR®R®, R® vai R®,

R™ ir (C,-C,)alkilgrupa, kas aizvietota ar R?, R%, -OR?, -CONR®R?,
-NR°CORS® vai -NR°R®,

R™ ir fenilgrupa, kas neobligati aizvietota ar halogéna atomu,
-CN, -COR?®, -CONR°®R?, -SO,NR°R®, -NR®SO,R’, -OR?®, -NR°R®,
-((C,-C,)alkilen)-NR°R?, (C,-C;)alkilgrupu, halogén(C,-C)alkilgrupu
vai (C,-C,)cikloalkilgrupu, un x ir 0, 1 vai 2, kombinacija ar vienu
vai vairakiem papildu terapeitiskiem l1dzekliem.

2. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kas
satur savienojumu ar formulu (l) vai ta farmaceitiski pienemamu
sali, kur minétais papildu terapetiskais lidzeklis vai Iidzekli ir izveléti
no:

a. reversas transkriptazes inhibitoriem;
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b. nenukleozidu reversas transkriptazes inhibitoriem;
c. HIV proteazes inhibitoriem;

d. CCR5 antagonistiem;

e. CXCR4 antagonistiem;

f. integrazes inhibitoriem;

g. virusu inhibitoriem konjugéta forma un

h. pretséniSu vai antibakterialiem I1dzekliem.

3.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kur
minétais papildu terapeitiskais [idzeklis vai Ilidzekl|i ir izvéléti no
§adas virknes: zidovudins, didanozins, zalcitabins, stavudins, la-
mivudins, abakavirs, adefovirs, nevirapins, delaviridins, efavirenzs,
indinavirs, ritonavirs, sahinavirs, nelfinavirs, TAK-779, AMD-3100,
T-20 un flukonazols.

27. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
4. pretenzijai, kur savienojums ar formulu (l) ir 5-{[3,5-dietil-1-(2-
hidroksietil)-1H-pirazol-4-ilJoksi}izohalonitrils vai ta farmaceitiski
pienemams sals vai solvats.

28. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
27. pretenzijai izmantoSanai par medikamentu.

29. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
27. pretenzijai izmantosanai HIV vai ar to saistitu retrovirusu
infekciju arstésSana.

30. Farmaceitiskas kompozicijas saskana ar jebkuru no 1. lidz
27. pretenzijai izmantoSana medikamenta razoSana vienlaicigai vai
secigai HIV vai genétiski radniecisko retrovirusu infekciju arstésa-
nai.
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(54) PANEMIENS IZOKSAZOLIN-3-IL-ACIL-BENZOLU RAZO-
SANAI
METHOD FOR MANUFACTURING ISOXAZOLINE-3-YL-
ACYL BENZOLES
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(57) 1. Savienojums ar formulu (lll)
™
Naw
o) NO, III

kura R' ir C_ alkilgrupa.
2. Savienojuma ar formulu (Ill) saskanad ar 1. pretenziju
izmantosana savienojuma ar formulu (1)
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iegUsanai, kur aizvietotajiem ir $ada nozime:

R" ir C, alkilgrupa,

R? ir C, .alkilgrupa,

R®, R* R°® ir Gdenraza atoms, C, alkilgrupa, vai R* un R® kopa
veido saiti,

R® ir heterocikla gredzens,

nir0, 1vai 2.
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(54) AUGSTI EFEKTIVA GENU PARNESE UN EKSPRESIJA
ZIDITAJU SUNAS PIESTIPRINASANAS APGABALA PIE
MATRICES SEKVENCU MULTIPLAS TRANSFEKCIJAS
PROCEDURAS CELA
HIGH EFFICIENCY GENE TRANSFER AND EXPRES-
SION IN MAMMALIAN CELLS BY A MULTIPLE TRANS-
FECTION PROCEDURE OF MATRIX ATTACHMENT RE-
GION SEQUENCES

(57) 1. Attirita un izoléta DNS sekvence ar proteinu producé-
Sanu pastiprinoSu aktivitati, raksturiga ar to, ka minéta DNS sek-
vence satur a) vismaz vienu liektu DNS segmentu, pie kam liektais
DNS segments satur vismaz 33 % dinukleotida TA un/vai vismaz
33 % dinukleotida AT 100 blakusesoSu bazu paru garuma, b) vis-
maz vienu pievienoSanas vietu DNS saistoSam proteinam, un ar
to, ka ta ir MAR nukleotidu sekvence ar sekvenci SEQ ID No. 25
vai tai komplementara sekvence, vai sekvence, kura ir par vismaz
90 % identiska ar minéto sekvenci SEQ ID No. 25.

2. Attirita un izoléta sekvence saskana ar 1. pretenziju, kas
raksturiga ar to, ka minétais DNS saistoSais proteins ir transkrip-
cijas faktors.

3. Attirita un izoléta sekvence saskana ar 2. pretenziju, kas
raksturiga ar to, ka transkripcijas faktors ir izvéléts no grupas, kas
satur poliQpoliP doména proteinus.

4. Attirta un izolétd sekvence saskana ar 2. pretenziju, kas
raksturiga ar to, ka transkripcijas faktors ir izvéléts no grupas, kas
satur SATB1, NMP4, MEF2, S8, DLX1, FREAC7, BRN2, GATA 1/3,
TATA, Bright, MSX, AP1, C/EBP, CREBP1, FOX, Freac7, HFH1,
HNF3alfa, Nkx25, POU3F2, Pit1, TTF1, XFD1, AR, C/EBPgamma,
Cdc5, FOXD3, HFH3, HNF3 beta, MRF2, Oct1, POU6F1, SRF,

1959011

VSMTATA B, XFD2, Bach2, CDP CR3, Cdx2, FOXJ2, HFL HP1,
Myc, PBX, Pax3, TEF, VBP, XFD3, Brn2, COMP1, Evil, FOXP3,
GATA4, HFN1, Lhx3, NKX3A, POU1F1, Pax6, TFIIA un Vmw65
vai divu vai vairaku So transkripcijas faktoru kombinaciju.

5.  Attiritas un izolétas DNS sekvences, kas satur pirmo izo-
|eto piestiprinaSanas apgabala pie matrices (MAR) nukleotidu sek-
venci, kas ir MAR nukleotidu sekvence, kas izvéléta no grupas,
kas satur:

- attirito un izoléto DNS sekvenci saskana ar jebkuru no 1. lidz
4. pretenzijai,

- sekvenci SEQ ID No. 25 vai tai komplementaru sekvenci,
izmantoSana proteinu producé$anas aktivitates paaugstinasanai
eikariotiska saimniek$una.

6.  Attiritas un izolétds DNS sekvences izmantoSana saskana
ar 5. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka minéta attirita un izolé-
ta DNS sekvence turklat satur promoteri, kas ir funkcionétspéjigi
saistits pie interes€josSa géna.

7.  Attiritas un izolétds DNS sekvences izmantoSana saskana
ar 5. vai 6. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka minéta attirita un
izoleta DNS sekvence turklat satur vismaz otro izoléto piestipri-
nasanas apgabala pie matrices (MAR) nukleotidu sekvenci, kas
ir MAR nukleotidu sekvence, kas izvéléta no grupas, kas satur:

- attirito un izoléto DNS sekvenci saskana ar jebkuru no 1. lidz
4. pretenzijai,

- sekvenci SEQ ID No. 25 vai tai komplementaru sekvenci,
proteinu producéSanas aktivitdtes paaugstinasanai eikariotiska
saimnieksana.

8.  Attiritas un izolétds DNS sekvences izmanto$ana saskana
ar 7. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka minétas pirma un vismaz
otra MAR sekvences atrodas promoteri un intereséjoSo génu
saturo$as sekvences abos - 5" un 3’ galos.

9.  Attiritas un izolétds DNS sekvences izmanto$ana saskana
ar 7. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka minéta pirma un/vai vismaz
otra MAR sekvence atrodas sekvencg, kas atSkiras no tas, kas
satur promoteri un intereséjoSo génu.

10. Attirtas un izolétas DNS sekvences izmantoSana saskana
ar jebkuru no 6. Iidz 9. pretenzijai, kas raksturiga ar to, ka minéta
attirita un izoléta DNS sekvence ir linearas DNS sekvences ka
vektora forma.

11.  In vitro metode eikariotiskas saimniek$tnas transfecésanai,
pie kam minéta metode ietver a) vismaz vienas attiritas DNS sek-
vences, kas satur vismaz vienu attiritu un izolétu DNS sekvenci,
kura sastav no MAR nukleotidu sekvences saskana ar jebkuru
no 1. [idz 4. pretenzijai, ievadiSanu minétaja eikariotiskaja saim-
niekS§ina, b) minétas transfecétas eikariotiskas saimnieksinas pa-
klausanu noteikta laika vismaz vienam papildu transfekcijas solim
ar vismaz vienu attiritu DNS sekvenci, kas satur vismaz vienu
intereséjoSu DNS sekvenci, un/vai ar vismaz vienu attiritu un izo-
Ietu DNS sekvenci, kura sastav no MAR nukleotidu sekvences vai
citiem hromatinu modificéjoSiem elementiem, c) minétas transfe-
cétas eikariotiskas saimnieksinas atlasiSanu.

12. Metode saskand ar 11. pretenziju, kas raksturiga ar to,
ka minéta intereséjoSa DNS sekvence ir interesgjoSais géns, kas
kodé proteinu, kurs ir funkcionétspéjigi saistits pie promotera.

13. Metode saskana ar 11. vai 12. pretenziju, kas raksturiga
ar to, ka atlasitas transfecétas eikariotiskas saimniek$tnas ir pro-
teTnu intensivi producéjosas Sunas ar producéSanas pakapi vismaz
10 pg uz Sunu diena.

14. Metode saskana ar jebkuru no 11. lidz 13. pretenzijai, kas
raksturiga ar to, ka MAR nukleotidu sekvence ir izvéléta no grupas,
kas satur:

- attirito un izoléto DNS sekvenci saskana ar jebkuru no 1. lidz
4. pretenzijai,

- sekvenci SEQ ID No. 25 vai tai komplementaru sekvenci.

15. Metode saskana ar jebkuru no 11. lidz 14. pretenzijai, kas
raksturiga ar to, ka MAR nukleotids ir attiritd un izoléta sekvence
saskana ar jebkuru no 1. Iidz 4. pretenzijai vai tai komplementara
sekvence.

16. Metode saskana ar jebkuru no 11. lidz 15. pretenzijai, kas
raksturiga ar to, ka noteiktais laiks atbilst intervaliem, kas attiecas
uz Sinas dalidanas ciklu.

17. Metode saskana ar 16. pretenziju, kas raksturiga ar to, ka
noteiktais laiks ir moments, kad saimnieks$ina ir tikko nonakusi
otraja Sunas daliSanas cikla.
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18. Metode eikariotiskas saimniek$inas transfecéSanai, pie
kam minéta metode ietver vismaz vienas pirmas attiritds un izo-
Ietas DNS sekvences, kura satur vismaz vienu intereséjoSo DNS
sekvenci, un otras izolétas un attiritas DNS, kas satur vismaz
vienu MAR nukleotidu, kas ir izvéléts no grupas, kas satur:

- attirito un izoléto DNS sekvenci saskana ar jebkuru no 1. lidz
4. pretenzijai,

- sekvenci SEQ ID No. 25 vai tai komplementaru sekvenci,
kotransfecéSanu minétaja eikariotiskaja saimnieksana.

19. Panémiens proteina razoSanai, kur a) saskana ar jebkuru
no 11. lidz 18. pretenzijai transfecéta eikariotiskd saimniekstna
tiek kultiveéta barotné apstaklos, kas ir pieméroti minéta proteina
ekspresijai, un b) tiek ieglts minétais proteins.

20. Eikariotiska saimniek$ina, kas ir transfecéta saskana ar
jebkuru no 11. Iidz 18. pretenzijai.

21. Sinu transfekcijas maisijums vai komplekts, kas satur vis-
maz vienu DNS sekvenci saskana ar jebkuru no 1. Iidz 4. preten-
Zijai.

22. Transgéns organisms, kas nav cilvéks, raksturigs ar to,
ka vismaz dazas no ta Sanam ir stabili ieklavuSas vismaz vienu
DNS sekvenci saskana ar jebkuru no 1. lidz 4. pretenzijai.

23. Transgéns organisms, kas nav cilvéks, raksturigs ar to, ka
ta genoms ir stabili ieklavis vismaz vienu DNS sekvenci saskana
ar jebkuru no 1. lidz 4. pretenzijai.

24. Transgéns organisms, kas nav cilvéks, saskana ar 22. vai
23. pretenziju, kas raksturigs ar to, ka dazas no ta Sanam ir tikuSas
transfecétas saskana ar metodi saskana ar jebkuru no 11. Idz
18. pretenzijai.

25. Eikariotiska saimnieksina, kas ir transfecéta ar vismaz
vienu DNS sekvenci saskana ar jebkuru no 1. lidz 4. pretenzijai.
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Latvija apstiprinato Eiropas patentu
publikacijas
(Publikacijas saskana ar 2007. gada 15. februara LR Patentu
likuma 71. panta piekto dalu)

Publikacijas sakartotas Eiropas patentu numuru kartiba.

(51) C12N 1/1020060")
AG61K 39/002200601)
A23L 1/3020060")
C12Q 1/6800¢")

(21) 06450073.9

(43) 15.11.2006

(45) 11.01.2012

(31) 8152005 (32) 12.05.2005 (33) AT

(73) Veterinarmedizinische Universitat Wien, Veterinarplatz 1,

1210 Vienna, AT

(72) HESS, Michael, AT

(74) Sonn & Partner Patentanwalte, Riemergasse 14, 1010
Wien, AT
Anda BORISOVA, ALFA-PATENTS, a/k 109, Riga LV-1082,
Lv

(54) PANEMIENS PROTOZOJU KULTURU IEGUSANAI UN
IZMANTOSANAI
METHOD FOR THE PREPARATION AND USE OF PRO-
TOZOAN CULTURES

(57) 1. Klona protozoju kultira, kas satur atseviSku protozoju
sugu protozoju Sunas, kur minétas protozoju sugas ir izvélétas
no rindas: Histomonas meleagridis, Tetratrichomonas gallinarum
un Blastocystis sp., kas raksturiga ar to, ka minéta kultdra satur
simbiotiskas baktérijas vai to lizatus.

2. Protozoju kultira saskana ar 1. pretenziju, kas raksturiga
ar to, ka minétas baktérijas ir enterobaktérijas, seviski koliformas
baktérijas, stafilokoki, streptokoki vai to maisijumi.

3. Vakcinas sastavs, kas satur atseviSku protozoju sugu, kas
izvélétas no rindas: Histomonas meleagridis, Tetratrichomonas gal-
linarum un Blastocystis sp., neaktivas vai dzivas klona protozoju
Sdnas, vai antivielas, kas vérstas pret atseviSku protozoju sugu,
kas izvélétas no rindas: Histomonas meleagridis, Tetratrichomonas
gallinarum un Blastocystis sp., klona protozoju $Gnam.

4.  Vakcinas sastavs saskana ar 3. pretenziju, kas raksturigs
ar to, ka minéta vakcina satur adjuvantu, kur§ vélams ir izvéléts
no rindas: Freinda pilnais adjuvants, Freinda nepilnais adjuvants,
aluminija hidroksids, Bordetella pertussis, saponins, muramila di-
peptids, etileénvinilacetata kopolimérs, ella, vélams augu ella vai
mineralella, seviSki zemes riekstu ella vai silikonella, un to kom-
binacijas.

5.  Vakcinas sastavs saskana ar 3. vai 4. pretenziju, kas rak-
sturigs ar to, ka minétas klona protozoju Sinas ir inaktivétas ar
parneSanu, ar staro$anu, seviSki UV un radioaktivo staroSanu, ar
kKimiskam vielam vai ar virusiem, vai ar karstumu, formalinu, beta-
propiolaktonu, vai to kombinacijam.

6. Vakcinas sastavs saskana ar jebkuru no 3. lidz 5. pre-
tenzijai, kas raksturigs ar to, ka minéta vakcina ir piemérota in-
travenozai, subkutanai, intramuskularai, peroralai vai intrarektalai
ievadis$anai.

7. Panémiens klona protozoju kultlras, kas satur atsevisku
protozoju sugu, kas izvélétas no rindas: Histomonas meleagridis,
Tetratrichomonas gallinarum un Blastocystis sp., protozoju Sinas,
iegUsSanai, kas satur $adas stadijas:

a) sakuma parauga sagatavo$ana, kas satur vismaz vienas proto-
zoju sugas, kas izvéléta no rindas: Histomonas meleagridis, Tetra-
trichomonas gallinarum un Blastocystis sp., protozoju $inas,

b) minéta sakuma parauga Sunu kultivéSana kultdras vide, kas
satur oglidenraza avotu un vismaz vienas baktériju sugas bakté-
rijas, kuras in situ dzivo simbiotiski ar minétajam protozoju $tnam,
vai to lizatu,

c) minéto protozoju $unu individualizéSana, izmantojot mikroma-
nipulaciju,

(11) 1721965

(22) 12.05.2006

d) minéto izdaltto protozoju Stnu kultivéSana kultiras vidé, ka de-
finéts b) stadija, un
e) neobligati, minétas klona protozoju kultiras tiribas noteikSana.

8. Panémiens saskana ar 7. pretenziju, kas raksturigs ar to,
ka minétais sakuma paraugs ir izkarnijumi, audi, kultdra vai ap-
kartéjas vides paraugs.

9. Panémiens saskana ar 7. vai 8. pretenziju, kas raksturigs
ar to, ka sadkuma paraugs ir ieglts no majputniem, kas izvéléti no
rindas: titars, calis, fazans, pavs, paipala un pérlu vista.

10. Panémiens saskana ar jebkuru no 7. lidz 9. pretenzijai,
kas raksturigs ar to, ka minétais oglidenraza avots ir ciete, seviski
risu, kukurtizas vai kartupelu ciete.

11. Panémiens saskana ar jebkuru no 7. lidz 10. pretenzijai,
kas raksturigs ar to, ka minétas baktérijas ir enterobaktérijas, se-
viSki koliformas baktérijas, stafilokoki, streptokoki vai to maisijumi.

12. Panémiens saskana ar jebkuru no 7. lidz 11. pretenzijai,
kas raksturigs ar to, ka minéta kultiras vide papildus satur salus,
seviski Erla salus, aminoskabes, seviski L-glutaminu, un antibio-
tiskos/antimikotiskos Iidzek|us, seviski penicilinu, streptomicinu un
amfotericinu.

13. Panémiens saskana ar jebkuru no 7. [ildz 12. pretenzijai,
kas raksturigs ar to, ka minétas kultdras tiriba tiek noteikta, iz-
mantojot nukleinskabes amplifikacijas vai hibridizacijas tehniku, vai
izmantojot imunologisko tehniku ar antivielam, kas vérstas pret
atseviSku protozoju sugu, kas izvélétas no rindas: Histomonas me-
leagridis, Tetratrichomonas gallinarum un Blastocystis sp., klona
protozoju Sdnam.

14. Panpémiens saskana ar 13. pretenziju, kas rakstu-
rigs ar to, ka Histomonas meleagridis noteikSanai tiek izman-
toti oligonukleotidi 5’-GAAAGCATCTATCAAGTGGAA-3’" un
5-GATCTTTTCAAATTAGCTTTAAA-3’, Tetratrichomonas galli-
narum noteikSanai - 5-GCAATTGTTTCTCCAGAAGTG-3’
un 5 -GATGGCTCTCTTTGAGCTTG-3" un Blastocys-
tis sp. noteiksanai - 5-TAACCGTAGTAATTCTAGGGC-3’" un
5-AACGTTAATATACGCTATTGG-3'.

15. Panémiens vielu vai vielu maisijumu iedarbibas uz pro-
tozoju sugu, kas izvélétas no rindas: Histomonas meleagridis,
Tetratrichomonas gallinarum un Blastocystis sp., protozoju $Gnam,
noteik§anai, kas satur $adas stadijas:

- klona protozoju kultiras saskana ar 1. vai 2. pretenziju sa-
gatavoSana,

- neobligati, minétas protozoju kultiras $inu skaita regulésa-
na,

- minétas klona protozoju kultiras kontaktéSana un kultivéSana
ar kultdras vidi, ka definéts 7. un 10. lildz 12. pretenzija,

- vismaz vienas vielas vai vismaz viena vielu maisijuma, kas
potenciali var izradit iedarbibu uz protozoju $tnam, pievienoSa-
na,

- protozoju SUnu skaita minétaja protozoju kultdra noteik$a-
na,

- minéta protozoju SUnu skaita salildzina$ana pirms un péc
minétas vismaz vienas vielas vai vismaz viena vielu maisijuma
pievienoSanas.

16. Panémiens protozoju sugu, kas izvélétas no rindas: His-
tomonas meleagridis, Tetratrichomonas gallinarum un Blastocys-
tis sp., noteikSanai parauga, kas satur $adas stadijas:

- parauga sagatavo$ana,

- minéta parauga kontaktéSana ar vismaz vienu oligonukleoti-
du, kas ir specifisks pret Histomonas meleagridis, Tetratrichomo-
nas gallinarum vai Blastocystis sp., vai antivielu, kas ir vérsta pret
Histomonas meleagridis, Tetratrichomonas gallinarum vai Blasto-
cystis sp.,

- neobligati, minéta parauga/oligonukleotida maisijuma paklau-
Sana nukleinskabes amplifikacijas tehnikai,

- nukleinskabes amplifikacijas produkta, oligonukleotida/proto-
zoju Sunu saites vai protozoju SUnas/antivielas saites noteik§ana.

17. Panémiens saskana ar 16. pretenziju, kas raksturigs
ar to, ka Histomonas meleagridis noteikSanai tiek izmanto-
ti minétie oligonukleotidi 5-GAAAGCATCTATCAAGTGGAA-3’
un 5-GATCTTTTCAAATTAGCTTTAAA-3’, Tetratrichomonas
gallinarum noteikSanai - 5-GCAATTGTTTCTCCAGAAGTG-3’
un 5 -GATGGCTCTCTTTGAGCTTG-3" un Blastocys-
tis sp. noteiksanai - 5-TAACCGTAGTAATTCTAGGGC-3’" un
5-AACGTTAATATACGCTATTGG-3'.
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18. Komplekts Histomonas meleagridis, Tetratrichomonas gal-
linarum un Blastocystis sp. vai antivielas, kas ir vérsta pret jebkuru
no $§im $dnam, noteikSanai parauga, kas satur:

a) atseviSku protozoju sugu, kas izvélétas no rindas: Histomonas
meleagridis, Tetratrichomonas gallinarum un Blastocystis sp., klo-
na protozoju Sunas, vai antivielas, kas ir vérstas pret atseviSku
protozoju sugu, kas izvélétas no rindas: Histomonas meleagridis,
Tetratrichomonas gallinarum un Blastocystis sp., protozoju Sinam,
un

b) I"dzeklus minéto protozoju Stnu/antivielas saites noteikSanai.

19. Dzivnieku bariba vai dzivnieku baribas piedeva, kas satur
vakcinu saskana ar jebkuru no 3. lidz 6. pretenzijai.

(51) CO7B 37/00005" (1) 1773856
(21) 05775359.2 (22) 21.07.2005
(43) 18.04.2007

(45) 01.02.2012

(31) 589866 P (32) 21.07.2004 (33) US
608320 P 09.09.2004 us

(86) PCT/US2005/025916 21.07.2005

(87) WO02006/012440 02.02.2006

(73) Gilead Pharmasset LLC, 303A College Road East, Prin-
ceton, NJ 08450, US

(72) WANG, Peiyuan, US
CHUN, Byoung-Kwon, US
SHI, Junxing, US
DU, Jinfa, US
STEC, Wojciech, Kolonia Wola Zaradzynski, PL
CLARK, Jeremy, US

(74) Walker, Ross Thomson, Forrester & Boehmert, Pettenko-
ferstrasse 20-22, 80336 Minchen, DE
Anda BORISOVA, ALFA-PATENTS, a/k 109, Riga LV-1082,
LV

(54) AR ALKILGRUPAM AIZVIETOTU 2-DEZOKSI-2-FLUOR-
D-RIBOFURANOZILPIRIMIDINU UN PURINU UN TO AT-
VASINAJUMU IEGUSANA
PREPARATION OF ALKYL-SUBSTITUTED 2-DEOXY-2-
FLUORO-D-RIBOFURANOSYL PYRIMIDINES AND PU-
RINES AND THEIR DERIVATIVES

(57) 1. Savienojums ar $adu formulu:

R0
o 0

CH,

OR® F

kur R® un R® var neatkarigi bat Gdenraza atoms, CH,, 4-metoksi-
benzilgrupa, tritilgrupa, trialkilsililgrupa, t-butildialkilsiliigrupa, t-butil-
difenilsililgrupa, tetraizopropildisiliigrupa, tetrahidropiranilgrupa,
metoksimetilgrupa, 2-metoksietoksimetilgrupa vai R"C(O)-;

kur R" ir taisna vai sazarota alkilgrupa vai cikloalkilgrupa, ami-
noskabe, arilgrupa, alkilarilgrupa, aralkilgrupa, alkoksialkilgrupa,
ariloksialkilgrupa vai aizvietota alkilgrupa, ar hloru, bromu, fluoru,
jodu, nitrogrupu aizvietota arilgrupa, aizvietota vai neaizvietota
(C,-C,)alkilgrupa vai (C,-C,)alkoksigrupa, sulfonatesteri, mono-, di-
vai trifosfatesteris, tritilgrupa vai monometoksitritilgrupa, aizvietota
alkarilgrupa, aralkilgrupa, alkoksialkilgrupa vai ariloksialkilgrupa;
un

alternativi R® un R® ir savienotas caur -SiR,-O-SiR - vai -SiR,-, kur
R, ir aizvietota vai neaizvietota (C,-C,)alkilgrupa.

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur R® un R® katra
neatkarigi ir Gdenraza atoms, CH,, acetilgrupa, benzoilgrupa, pi-
valoilgrupa, 4-nitrobenzoilgrupa, 3-nitrobenzoilgrupa, 2-nitrobenzo-
ilgrupa, 4-hlorbenzoilgrupa, 3-hlorbenzoilgrupa, 2-hlorbenzoilgru-
pa, 4-metilbenzoilgrupa, 3-metilbenzoilgrupa, 2-metilbenzoilgrupa,
4-fenilbenzoilgrupa, benzilgrupa, 4-metoksibenzilgrupa, tritilgrupa,
trialkilsililgrupa, t-butildialkilsiliigrupa, t-butildifenilsiliigrupa, tetra-
izopropildisililgrupa, tetrahidropiranilgrupa, metoksimetilgrupa vai
2-metoksietoksimetilgrupa.

)

1140

3.  Process savienojuma saskana ar 1. pretenziju, kur R® ir
Gdenraza atoms un R?® ir Bz, iegtsanai, kas satur $adus posmus:
(a) savienojums ar formulu (39)

ja, lai iegutu savienojumu ar formulu (54)

X

0"

CH,

HO 54 CO,Et

(b) pievieno oksidétaju (a) posma iegitajam produktam, lai iegltu
ketonu ar formulu (55)

(c) veic (b) posma iegata produkta fluoréSanu, lai iegdtu fluorétu
ketonu ar formulu (56)

(d) reduceé (c) posma ieglto fluoréto ketonu, lai iegltu savienoju-
mus ar formulam (57) un (58)

(e) veic vélama (d) posma iegita savienojuma ar formulu (58)
benzoilé$anu, lai iegltu savienojumu ar formulu (44)

(f) veic (e) posma ieglta produkta ciklizésanu, lai iegitu vélamo
laktonu ar formulu (45)

HO

4.  Process saskana ar 3. pretenziju, kur $kidinataju (a) pos-
mam izvélas no rindas, kas sastav no dietilétera un tetrahidro-
furana.
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5.  Process saskana ar 3. pretenziju, kur oksidétaju (b) pos-
mam izvélas no rindas, kas sastav no: aktivéta dimetilsulfoksida,
hromatu Idzekla, Dess-Martin perjodindna un tetrapropilamonij-
perutenata.

6. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur R® un R® kat-
ra neatkarigi ir Gdenraza atoms, CH,, acetilgrupa, benzoilgrupa,
benzilgrupa, tritilgrupa, trialkilsililgrupa, t-butildialkilsiliigrupa, t-butil-
difenilsililgrupa, tetraizopropildisililgrupa, tetrahidropiranilgrupa, met-
oksimetilgrupa vai 2-metoksietoksimetilgrupa.

7.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur R® un R® katra
neatkarigi ir Gdenraza atoms, CH,, acetilgrupa, benzilgrupa, tritil-
grupa, trialkilsililgrupa, t-butildialkilsiliigrupa, t-butildifenilsililgrupa,
tetraizopropildisililgrupa vai tetrahidropiranilgrupa.

8.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur R® un R® katra
neatkarigi ir Gdenraza atoms, CH,, acetilgrupa, benzilgrupa, tritil-
grupa, trialkilsililgrupa, t-butildialkilsiliigrupa, t-butildifenilsiliigrupa
vai tetraizopropildisililgrupa.

9.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur R® un R® katra
neatkarigi ir Gdenraza atoms, CH,, acetilgrupa, benzilgrupa, tri-
alkilsililgrupa, t-butildialkilsililgrupa, t-butildifenilsiliigrupa vai tetra-
izopropildisililgrupa.

10. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur R® un R® katra
neatkarigi ir denraZza atoms, CH,, acetilgrupa vai benzilgrupa.

11. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur R® un R® katra
neatkarigi ir denraza atoms, CH, vai acetilgrupa.

12. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur R® un R® katra
neatkarigi ir denraZza atoms vai CH,.

13. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur R® un R® ir
Gdenraza atoms.

14. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur R® un R® ir
CH,.

135. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur R® un R® ir
acetilgrupa.

16. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur R® un R® ir
benzilgrupa.

17. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur R® un R® ir
R"C(O)-, kur R" ir taisna vai sazarota alkilgrupa vai cikloalkilgru-
pa, aminoskabe, arilgrupa, alkilarilgrupa, aralkilgrupa, alkoksialkil-
grupa, ariloksialkilgrupa vai aizvietota alkilgrupa, ar hloru, bromu,
fluoru, jodu, nitrogrupu aizvietota arilgrupa, aizvietota vai neaiz-
vietota (C,-C,)alkilgrupa vai (C,-C,)alkoksigrupa, sulfonatesteri,
mono-, di- vai trifosfatesteris, tritilgrupa vai monometoksitritilgrupa,
aizvietota alkarilgrupa, aralkilgrupa, alkoksialkilgrupa vai ariloksi-
alkilgrupa.

18. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur R® un R® ir
savienotas caur - SiR,-O-SiR,- vai -SiR,-; un kur R, izvélas no
metilgrupas, etilgrupas, n-propilgrupas un i-propilgrupas.
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(54) SELENA RAUGU IZMANTOSANA ALCHEIMERA SLIMI-
BAS ARSTESANA
USE OF SELENIUM YEASTS IN THE TREATMENT OF
ALZHEIMERS DISEASE

(57) 1. Kompozicijas, kas satur zavétu, dzivot nespéjigu, ar
selénu bagatinatu raugu, kur minéta rauga kopéjais seléna sastavs
satur divus vai mazak procentus neorganiska seléna, izmantoSana
medikamenta razosana, kur medikaments ir izstradats ievadi$anai
pacientam tados apstaklos, lai komplementa géna ekspresija tiktu
samazinata minéta pacienta galvas smadzenu garoza, Alcheimera
slimibas arstéSanai vai profilaksei.

2. Izmanto$ana saskana ar 1. pretenziju, kur katepsina géna,
presenilina géna vai nikastrina géna ekspresija ari ir samazinata
minétajam pacientam.

3. Izmanto$ana saskana ar 1. pretenziju, kur minétais kom-
plementa géns ir izvéléts no C1q, C1q alfa, C1q beta, C1qg gamma
un C1qr.

4.  Izmanto$ana saskana ar 2. pretenziju, kur minétais katep-
sina géns ir izvéléts no katepsina B, katepsina D, katepsina Z un
katepsina O.

5.  Kompozicijas, kas satur zavétu, dzivot nespéjigu, ar se-
|Ienu bagatinatu raugu, kur minéta rauga kopégjais seléna sastavs
satur divus vai mazak procentus neorganiska seléna, izmanto$a-
na medikamenta razo$ana géna ekspresijas inhibésanai, kas ir
iesaistits amiloida prekursora proteina formésana pacientam ar
risku izpausties patologijai, kas norada uz Alcheimera slimibu, un
pacientam ar Alcheimera slimibu, kur medikaments ir izstradats
ievadi$anai minétajam pacientam tados apstaklos, lai ekspresijas
géns, kas ir iesaistits amiloida prekursora proteina formésana, vai
géns, kas iesaistits b-amiloida peptida generacija, tiek samazi-
nats.

6. Izmanto$ana saskana ar 5. pretenziju, kur minétais géns
ir izvéléts no C1q, C1q alfa, C1q beta, C1q gamma, C1qr, ka-
tepsina B, katepsina D, katepsina Z, katepsina O, kalsenilina,
presenilina, nikastrina, Apbbl/Fe65, Aplp 1 un Apba.

7. lzmanto$ana saskana ar jebkuru no 1. lidz 6. pretenzijai,
kur minéta kompozicija, kas satur minéto zavéto, dzivot nespéjigo,
ar selénu bagatinato raugu, kur minéta rauga kopéjais seléna sa-
stavs satur divus vai mazak procentus neorganiska seléna, satur
vienu vai vairakas citas seléna formas.

8. Izmanto$ana saskana ar 7. pretenziju, kur minéta viena
vai vairakas citas seléna formas satur natrija selenitu.

9. IzmantoSana saskana ar jebkuru no 1. lidz 8. pretenzijai,
kur minéta kompozicija, kas satur minéto zavéto, dzivot nespéji-
go, ar selénu bagatinato raugu, kur minéta rauga kopé€jais seléna
sastavs satur divus vai mazak procentus neorganiska seléna, ir
izgatavota kopa ar terapeitisku Iidzekli Alcheimera slimibas arsté-
Sanai.

10. Izmanto$ana saskana ar 9. pretenziju, kur minétais tera-
peitiskais [1dzeklis Alcheimera slimibas arstéSanai ir izvéléts no
NMDA antagonista, AChE inhibitora un metala helatora.

11. Izmanto$ana saskana ar 10. pretenziju, kur minétais
NMDA antagonists ir memantins.

12. Izmanto$ana saskana ar 10. pretenziju, kur minétais AChE in-
hibitors ir takrins, donepezils, rivastigmins vai galantamins.

13. Izmanto$ana saskana ar 10. pretenziju, kur minétais me-
tala helators ir kliohinols.

14. Izmanto$ana saskana ar jebkuru no 1. [ldz 13. pretenzijai,
kur minéta kompozicija, kas satur minéto zavéto, dzivot nespéji-
go, ar selénu bagatinato raugu, kur minéta rauga kopé€jais seléna
sastavs satur divus vai mazak procentus neorganiska seléna, ir
izgatavota kopa ar antioksidantu.

15. Izmanto$ana saskana ar 14. pretenziju, kur minétais anti-
oksidants ir izvéléts no alkiletiem difenilaminiem, N-alkilétiem
feniléndiaminiem, fenil-a-naftilamina, alkiléta fenil-a-naftilamina,
dimetilhinoliniem, trimetildihidrohinoliniem, inhibéjoSiem fenoliem,
alkiletiem hidrohinoniem, hidroksilétiem tiodifeniléteriem, alkilidénbis-
fenoliem, tiopropionatiem, metalu ditiokarbamatiem, 1,3,4,7-dimer-
kaptotiadiazola, ella SkistoSa vara savienojuma, NAUGALUBE 438,
NAUGALUBE 438L, NAUGALUBE 640, NAUGALUBE 635,
NAUGALUBE 680, NAUGALUBE AMS, NAUGALUBE APAN,
Naugard PANA, NAUGALUBE TMQ, NAUGALUBE 531,
NAUGALUBE 431, NAUGALUBE BHT, NAUGALUBE 403,
NAUGALUBE 420, askorbinskabes, tokoferoliem, alfa-tokoferola,
sulfidrilgrupas savienojuma, natrija metabisulfita, N-acetilcisteina,
liposkabes, dihidroliposkabes, resveratrola, laktoferina, askorbinska-
bes, askorbilpalmitata, askorbilpolipeptida, butiléta hidroksitoluola,
retinoidiem, retinola, retinilpalmitata, tokotrienoliem, ubihinona,
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flavonoida, izoflavonoida, genisteina, diadzeina, vinogu kauli-
niem, zalas téjas, priezu mizas, propolisa, IRGANOX Antigéna P,
SUMILIZER GA-80, beta-karotina, likopéna, vitamina C, vitamina E
un vitamina A.

16. Kompozicija, kas satur zavétu, dzivot nespéjigu, ar selénu
bagatinatu raugu, kur minéta rauga kopé€jais seléna sastavs satur
divus vai mazak procentus neorganiska seléna, terapeitisku lidzekli
Alcheimera slimibas arstéSanai un antioksidantu.

17. Kompozicija saskana ar 16. pretenziju, kur minétais tera-
peitiskais Iidzeklis Alcheimera slimibas arstésanai ir izvéléts no
NMDA antagonista, AChE inhibitora un metala helatora.

18. Kompozicija saskana ar 17. pretenziju, kur minétais
NMDA antagonists ir memantins.

19. Kompozicija saskana ar 17. pretenziju, kur minétais AChE in-
hibitors ir takrins, donepezils, rivastigmins vai galantamins.

20. Kompozicija saskana ar 17. pretenziju, kur minétais metala
helators ir kliohinols.

21. Kompozicija saskana ar 16. pretenziju, kur minétais antioksi-
dants ir izvéléts no alkilétiem difenilaminiem, N-alkilétiem feniléndi-
aminiem, fenil-a-naftilamina, alkiléta fenil-a-naftilamina, dimetilhino-
[iniem, trimetildihidrohinoliniem, inhib&josiem fenoliem, alkilétiem
hidrohinoniem, hidroksilétiem tiodifeniléteriem, alkilidénbisfenoliem,
tiopropionatiem, metalu ditiokarbamatiem, 1,3,4,7-dimerkapto-
tiadiazola, ella SkistoSa vara savienojuma, NAUGALUBE 438,
NAUGALUBE 438L, NAUGALUBE 640, NAUGALUBE 635,
NAUGALUBE 680, NAUGALUBE AMS, NAUGALUBE APAN,
Naugard PANA, NAUGALUBE TMQ, NAUGALUBE 531,
NAUGALUBE 431, NAUGALUBE BHT, NAUGALUBE 403,
NAUGALUBE 420, askorbinskabes, tokoferoliem, alfa-tokoferola,
sulfidrilgrupas savienojuma, natrija metabisulfita, N-acetilcisteina,
liposkabes, dihidroliposkabes, resveratrola, laktoferina, askorbinska-
bes, askorbilpalmitata, askorbilpolipeptida, butiléta hidroksitoluola,
retinoidiem, retinola, retinilpalmitata, tokotrienoliem, ubihinona,
flavonoida, izoflavonoida, genisteina, diadzeina, vinogu kauli-
niem, zalas téjas, priezu mizas, propolisa, IRGANOX Antigéna P,
SUMILIZER GA-80, beta-karotina, likopéna, vitamina C, vitamina E
un vitamina A.

22. Kompozicija saskana ar jebkuru no 16. lidz 21. pretenzijai
izmantoSanai par medikamentu.
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(54) IBUPROFENU UN PARACETAMOLU SATUROSA KOM-
BINETA KOMPOZICIJA
A COMBINATION COMPOSITION COMPRISING IBU-
PROFEN AND PARACETAMOL

(57) 1. Kombinéta farmaceitiska kompozicija sapju remdé-
Sanai, kas satur no apméram 125 mg lidz apméram 150 mg
ibuproféna, un no aptuveni 475 mg Iidz aptuveni 500 mg para-
cetamola.

2. Kombinéta kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kura pa-
racetamola un ibuproféna attieciba ir apméram 50:15.

3.  Kombinéta kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kur kom-
pozicija satur 125 - 150 mg ibuproféna un 475 - 500 mg para-
cetamola.

4.  Kombinéta kompozicija saskana ar 1. vai 2. pretenziju,
kura ibuproféns ir ka sals, esteris vai komplekséta forma daudzu-
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ma, kas ir piemérota no apméram 125 mg lidz apméram 150 mg
ibuproféna ievadisanai.

5.  Kombinéta kompozicija saskana ar jebkuru no 1. [idz 4. pre-
tenzijai, kur kompozicija satur 150 mg ibuproféna un 500 mg
paracetamola.

6. Kombinéta kompozicija saskana ar jebkuru no 1. Ilidz
5. pretenzijai, kur kompozicija ir piemérota ievadiSanai ka divas
arstnieciskas devas Cetras reizes diena.

7. Kombinéta kompozicija saskana ar jebkuru no 1. [idz 6. pre-
tenzijai tabletes vai kapsulas forma.

8. No apméram 475 mg lidz apméram 500 mg paraceta-
mola un no apméram 125 mg lidz apméram 150 mg ibuproféna
uz katru arstniecisku devu izmanto$ana kompozicijas saskana ar
1. pretenziju iegiSanai, ko paredzéts ievadit sapju remdésanai
divas arstnieciskas devas Cetras reizes diena.

9. IzmantoSana saskana ar 8. pretenziju, kur paracetamola
un ibuproféna attieciba ir apméram 50:15.

10. Izmanto$ana saskana ar 8. pretenziju, kur ibuproféns ir ka
sals, esteris vai komplekséta forma daudzuma, kas ir piemérota, lai
ievaditu ibuprofénu no apméram 125 mg lidz apméram 150 mg.

11. Izmanto$ana saskana ar jebkuru no 8. [idz 10. pretenzijai,
kur kombinéta farmaceitiska kompozicija satur 125 - 150 mg ibu-
proféna un 475 - 500 mg paracetamola viena arstnieciska deva.

12. Izmanto$ana saskana ar jebkuru no 8. Iidz 11. pretenzijai,
kur 150 mg ibuproféna un 500 mg paracetamola tiek izmantoti
attieciba uz vienu arstniecisku devu.

13. Zalu iepakojums, kura ietilpst tabletes vai kapsulas, kur
katra tablete vai kapsula satur farmaceitisku kompoziciju saskana
ar jebkuru no 1. Iidz 7. pretenzijai, pie tam tabletes vai kapsulas
ir paredzétas lietoSanai pa divam tabletém uzreiz un ne vairak ka
4 reizes diena.

14. Zalu iepakojums saskana ar 13. pretenziju, kur iepakojums
ietver tableSu vai kapsulu parskaitla daudzumu.

15. Zalu iepakojums saskana ar 13. vai 14. pretenziju, kur
iepakojums ietver vismaz 8 tabletes vai kapsulas.

16. Farmaceitiska kombinéta kompozicija, kas piemérota sapju
remdésanai, kur kompozicija satur paracetamolu un ibuprofénu
attiecibu diapazona no 47,5:12,5 Iidz 50:15, lai nodroSinatu siner-
gisku efektu sapju remdésanai; kur paracetamols un ibuproféns ir
vienigie aktivie ingredienti.

17. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 16. pretenziju, kur
kompozicija ir piemérota 250 - 300 mg ibuproféna un 950 - 1000 mg
paracetamola ievadiSanai uz vienu arstniecisku devu.

18. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 16. vai 17. preten-
ziju, kur kompozicija ietver sali, esteri vai ibuproféna kompleksétu
formu daudzuma, kas ir pietiekams, lai pacientam ievaditu ibupro-
fénu attiecigaja pretenzija noradito attiecibu parametru ietvaros.

19. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 16. lidz
18. pretenzijai, kur katra arstnieciska deva ir tablete vai kapsula.

20. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 16. lidz
19. pretenzijai, kur kompozicija ir paredzéta ievadiSanai Cetras
reizes diena.

21. Kombinéta farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru
no 16. lidz 21. pretenzijai, kur kompozicija ir diskrétu arstniecis-
ku devu forma, kur vienas vai vairaku pilnu arstniecisku devu
ienemsana bdatiba ievada 250 - 300 mg ibuproféna un batiba
950 - 1000 mg paracetamola.

22. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 16. pretenziju, kur
attieciba ir 50:15.

23. Farmaceitiska kompozicija sapju remdésanai, kur kompo-
Zicija satur ibuprofénu un paracetamolu, kas veidoti diskrétu devu
forma, kur viena vai vairaku pilnu arstniecisku devu ienemsana
batiba ievada 250 - 300 mg ibuproféna un batiba 950 - 1000 mg
paracetamola, lai nodrosinatu sinergisku efektu sapju remdésa-
nai, kur kompozicija ir paredzéta 250 - 300 mg ibuproféna un
950 - 1000 mg paracetamola ievadiSanai ar vienu devu.
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(54) AIZVIETOTI INDOLILALKILAMINOATVASINAJUMI KA
JAUNI HISTONU DEACETILAZES INHIBITORI
SUBSTITUTED INDOLYL ALKYL AMINO DERIVATIVES
AS NOVEL INHIBITORS OF HISTONE DEACETYLASE
(57) 1. Savienojums ar formulu (I)

o . R’
HO. =N 5 ,f\’Y
NN )—N (CHy),—N— (Cﬂz)w O
X
——.\ R2 i

ta N-oksida formas, farmaceitiski piepemami pievienoto skabju sali
un stereokimiski izoméras formas, kur
katrs n ir vesels skaitlis ar lielumu 0, 1 vai 2 un, kad n ir 0, tad
ir paredzama tieSa saite;
katrs m ir vesels skaitlis ar lielumu 1 vai 2;
katrs X ir neatkarigi N vai CH;
katrs Y ir neatkarigi O, S, vai NR*; kur
katrs R* ir Gdenraza atoms, C, .alkilgrupa, C, alkiloksiC, alkilgru-
pa, C,cikloalkilgrupa, C, .cikloalkilmetilgrupa, fenilC, .alkilgrupa,
-C(=0)-CHR®R® vai -S(=0),-N(CH,),; kur
katrs R® un R® neatkarigi ir Gdenraza atoms, aminogrupa, C, calkil-
grupa vai aminoC, alkilgrupa; un
kad Y ir NR* un RZir indolilgrupa 7. pozicija, tad R? un R* kopa
var veidot divvértigu atlikumu

-(CH,),- (a-1), vai

-(CH,)).- (a-2);
R"ir Gdenraza atoms, C, .alkilgrupa, hidroksiC, ,alkilgrupa, C, calkil-
sulfonilgrupa, C, alkilkarbonilgrupa vai mono- vai di(C, jalkil)amino-
sulfonilgrupa;
R? ir ddenraza atoms, hidroksilgrupa, aminogrupa, halogéna atoms,
C,alkilgrupa, ciangrupa, C,  alkenilgrupa, polihalogénC, .alkilgru-
pa, nitrogrupa, fenilgrupa, C, .alkilkarbonilgrupa, hidroksikarbonil-
grupa, C, .alkilkarbonilaminogrupa, C, .alkiloksigrupa vai mono- vai
di-(C, ;alkil)aminogrupa;
R® ir Gdenraza atoms, C, .alkilgrupa vai C, alkiloksigrupa; un
kad R? un R® ir pie blakus oglekla atomiem, tie var veidot divvértigu
atlikumu -O-CH,-O-.

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur
katrs n ir vesels skaitlis ar lielumu 0 vai 1;
katrs R* ir Gdenraza atoms, C, .alkilgrupa, C, alkiloksiC, alkilgru-
pa, C, cikloalkilgrupa vai fenilC, .alkilgrupa;
R"ir Gdenraza atoms, C, .alkilgrupa, hidroksiC, alkilgrupa, C, calkil-
karbonilgrupa vai C, alkilsulfonilgrupa; un
R? ir Gdenraza atoms, halogéna atoms, C, .alkilgrupa, ciangrupa,
nitrogrupa, polihalogénC, .alkilgrupa vai C, .alkiloksigrupa.

3.  Savienojums saskana ar 1. un 2. pretenziju, kur
katrs n ir vesels skaitlis ar lielumu 1; katrs m ir vesels skaitlis ar
lielumu 1; katrs X ir neatkarigi N; katrs Y ir neatkarigi NR*; katrs
R* ir C, .alkilgrupa; R' ir Gdenraza atoms; R? ir Gdenraza atoms
vai halogéna atoms; un R® ir 0denraza atoms.

4.  Savienojums saskana ar 1., 2. un 3. pretenziju, kur mi-
nétais savienojums ir savienojums Nr. 1a, savienojums Nr. 30,
savienojums Nr. 39 un savienojums Nr. 50.

[0}
N, HO‘N Z N F
[ e H | |
u()’H N | N)\I\O\/ﬂm
(o] N
C,HF,0,; savienojums 1a C,HF,0, (1:1); savienojums 30
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N.__N H /
W);T
HO™
(o]

savienojums 50

o
Ho.,
V)J\|f§N |
" |
N
F

C,HF,0, (1:1); savienojums 39

5.  Farmaceitiska kompozicija, kura ietilpst farmaceitiski pie-
nemami neséji un ka aktivais ingredients savienojuma saskana ar
jebkuru no 1. Iidz 4. pretenzijai terapeitiski efektivs daudzums.

6. Panémiens farmaceitiskas kompozicijas saskana ar 5. pre-
tenziju iegtSanai, kur savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz
4. pretenzijai tiek rlpigi samaisits ar farmaceitiski pienemamiem
nesgjiem.

7.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 4. pretenzijai,
kuru lieto par medikamentu.

8.  Savienojuma saskana ar jebkuru no 1. lidz 4. pretenzijai
izmantoSana medikamenta razo$ana, kas paredzéts proliferativu
slimibu arstésanai.

9.  Pretvéza hdzekla un HDAC inhibitora saskana ar jebkuru
no 1. Iidz 4. pretenzijai kombinacija.

10. Panémiens savienojuma saskana ar 1. pretenziju iegisa-

nai, kas raksturigs ar to, ka:
a) starpprodukts ar formulu (Il), kur Q ir tetrahidropiraniloksiamino-
karbonilgrupa, kas te ir noradita ka starpprodukts ar formulu (ll-a),
tiek paklauts reakcijai ar piemérotu skabi, tadu ka, pieméram, tri-
fluoretikskabe, iegistot hidroksamskabi ar formulu (I)

3
1 R v

o
O 0. =N §
U ﬂ)l\<\:/> NC>_(CH2)‘.—'I\‘—(C|'12),"—%
4 )
\\ 5
r?
(ll-a)

CF,COOH 0 ! v

—N R \;
e O G .
H . \

=

o) R

b) starpprodukts ar formulu (Il), kur Q ir C, ,alkiloksikarbonilgrupa,
kas te ir noradita ka starpprodukti ar formulu (ll-c), tiek paklauts

taja, ieglstot hidroksamskabi ar formulu (I)

3
Cypalkil }I{‘ R\,y
o S )—NO—(CH,),,—N—(Cﬂz)m L )
X )
<X,

1<)

R
R

Q 1
=N R Y,
[N |
\\

o R?.
11.  Savienojums ar formulu (Il)
N R! Rify
Q‘<\: X/>_N<:>‘(C“2)n_fl“_(c”2)ﬁ_q /|
=\ 2

ta N-oksida formas, farmaceitiski pienemami pievienoto skabju sali
un stereokimiski izoméras formas, kur

katrs n ir vesels skaitlis ar lielumu 0, 1 vai 2 un, kad n ir 0, tad
ir paredzama tieSa saite;

katrs m ir vesels skaitlis ar lielumu 1 vai 2;

katrs X ir neatkarigi N vai CH;

katrs Y ir neatkarigi O, S, vai NR%; kur
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katrs R* ir Gdenraza atoms, C, .alkilgrupa, C, .alkiloksiC, alkilgru-
pa, C,cikloalkilgrupa, C, cikloalkilmetilgrupa, fenilC, calkilgrupa,
-C(=0)-CHR®R?® vai -S(=0),-N(CH,),; kur
katrs R® un R°® neatkarigi ir idenraza atoms, aminogrupa, C, .alkil-
grupa vai aminoC, alkilgrupa; un
kad Y ir NR* un RZir indolilgrupa 7. pozicija, tad R? un R* kopa
var veidot divvértigu atlikumu

-(CH,),- (a-1), vai

-(CH2)3- (3-2),
R ir Gdenraza atoms, C, salkilgrupa, hidroksiC, .alkilgrupa, C, .alkil-
sulfonilgrupa, C, calkilkarbonilgrupa vai mono- vai di(C, ;alkil)Jamino-
sulfonilgrupa;
R?ir Gdenraza atoms, hidroksilgrupa, aminogrupa, halogéna atoms,
C,qalkilgrupa, ciangrupa, C, alkenilgrupa, polihalogénC, calkilgru-
pa, nitrogrupa, fenilgrupa, C, alkilkarbonilgrupa, hidroksikarbonil-
grupa, C, calkilkarbonilaminogrupa, C, .alkiloksigrupa vai mono- vai
di(C, ;alkil)aminogrupa;
R® ir Gdenraza atoms, C, alkilgrupa vai C, .alkiloksigrupa;
kad R? un R? ir pie blakus oglekl|a atomiem, tie var veidot divvértigu
atlikumu -O-CH,-O-; un
Q ir C, ,alkiloksikarbonilgrupa, hidroksikarbonilgrupa vai tetrahidro-
piraniloksiaminokarbonilgrupa.

12. Panémiens savienojuma saskana ar 11. pretenziju iegusa-
nai, kas raksturigs ar to, ka
a) savienojums ar formulu (Il), kur Q ir hidroksikarbonilgrupa, kas
te ir noradita ka savienojumi ar formulu (ll-b), tiek paklauts reak-
cijai ar starpproduktu ar formulu (lll) piemérotu reagentu klatbat-
né, tadu ka N'-(etilkarbonimidoil)-N,N-dimetil-1,3-propandiamins,
monohidrohlorids (EDC) un 1-hidroksi-1H-benzotriazols (HOBT),
veidojot savienojumu ar formulu (ll-a)

Rl
PN
J\<:/>_ N (CHy)—N— (CHos \CX O NH,

(Ui}

(l1-b)
P
EDC/HOBT )K<\:/>—N (CHZ),,——N—(CHz),,. L e

) TR
b) starpprodukts ar formulu (VI) tiek paklauts reakcijai ar piemérotu
karboksaldehidu ar formulu (V), kur t ir vesels skaitlis ar lielumu
0 vai 1, un kad t ir O, tad ir paredzama tieSa saite, piemérota
reagenta klatbhtné, veidojot savienojumu ar formulu (ll-a)

RJ
R A
O/ />—N (CHp)—NH + 0//—(CH2)(—,.\©
() ) \R2
RJ
— R' \-Y
O/ )K<:/>_._N (CHZ)"—-IL—(CHZ),“—“,';@
X,
(l-a) R% .

c) savienojums ar formulu (Il), kur Q ir metil- vai etiloksikarbon-
il(C, ,alkil)grupa, kas te ir noradita ka savienojumi ar formulu (ll-c),
tiek paklauts reakcijai ar piemérotu skabes $kidumu vai bazes
$kidumu, veidojot savienojumu ar formulu (l1-b)

C, il Q R' R\J
/‘k<\: />—N/\:>—(CH2)"——N— (CH)—¢ \
(1<) \\Rz
= 1}‘ \
)KC />—N<:>—(CH1),,—N—(CH2)". \C\X
(l1-b) X,

R*;

d) karbonskabes etilesteris ar formulu (IV) tiek paklauts reakcijai
ar piemérotu karboksaldehidu ar formulu (V) piemérota reagenta
klatbatné, veidojot savienojumu ar formulu (ll-c)
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R?

ol IL-I 't |Iz‘ r\A{
\ />—N<:>—(CH7),,—NH + //-—(CH2)| : Vi \
o
av) ) =g

RJ

ol llul e }Igl r\_y
—_— S /)—ND—(CHz),—N—(CH»m c ) \
[(189) =,

R?;

e) starpprodukts ar formulu (XIV) tiek paklauts reakcijai ar piemé-
rotu starpproduktu ar formulu (XV) piemérota reagenta klatbatng,
piemérota $kidinataja, veidojot savienojumu ar formulu (ll-c)

Cja2 II“?)‘\C \
N (CHy); e (CHyx \@
COmenc? - Aoy

X1v) xv) R?
3
! X,

[¢]
C) |L.1 R
—_— )\<\:/>___NC>—(CH2),,—1!J—(CHZ),,, %
<X,

()

R2-

f) starpprodukts ar formulu (X) tiek paklauts reakcijai ar starppro-
duktu ar formulu (XI), kur W ir atbilstoSa aizejosa grupa, tada
ka, pieméram, halogéna, fluora, hlora, broma vai joda atoms vai
sulfoniloksiatlikums, tads ka metilsulfoniloksigrupa, veidojot savie-
nojumu ar formulu (ll-c), vai

R?
1

o
C,zuml R \—Y
J\<\: />——NC>—(CH;)"—}|~IH + w—CHy—E P, 1

® oD =X

R3
1

(o] -
Cypalkil —N R \—Y
- \0)1\<\: x)—ND—(cu,),, N—(CH—L Y, 1
X

(1l-c) = _-

g) starpprodukts ar formulu (XIlI) tiek paklauts reakcijai ar starp-
produktu ar formulu (XIIl), kur W ir atbilstoSa aizejoSa grupa, ka
minéts ieprieks, veidojot savienojumu ar formulu (lI-c)

o] \ R3
C) palkil —_ iI( ",\—Y
TN NQ(CHz)n—W + NH—(CHy)z .\@
X
\\ 2

e
(X1 o

R3
1

[o)
€, oMl —N ;[1 r\,y
1
- \o)‘\{ )(,)—-NQ—(CH;)H—N—(CHZM ) \
X

(<) —

R?
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(54) KIR PIESAISTISANAS LIDZEKLI UN TO IZMANTOSA-
NAS PANEMIENI
KIR-BINDING AGENTS AND METHODS OF USE
THEREOF

(57) 1. Antivielas Iidzeklis, kas saista inhibitoro cilvéka killera
IgG-Iidziga receptora KIR2DL ekstracelularo dalu, kur lidzeklis sa-
mazina KIR2D pastarpinatu NK Stnas citotoksiskuma inhibéSanu,
uztverami nesamazinot piesaistisanos starp KIR un KIR HLA kla-
ses I|-ligandu.

2. Lidzeklis saskana ar 1. pretenziju, kur lldzeklis samazina
KIR pastarpinatu NK Sinas citotoksiskuma inhibéSanu, samazinot
vai blokéjot KIR klastera veidoSanu.

3. Lidzeklis saskana ar jebkuru no 1. un 2. pretenzijas, kur
[[dzeklis samazina KIR pastarpinatu NK Sinas citotoksiskuma in-
hibéSanu, samazinot vai blokgjot KIR dimerizaciju.

4.  Lidzeklis saskana ar jebkuru no 1. lidz 3. pretenzijai, kur
[[dzeklis samazina vai bloké savstarpéju iedarbibu starp mijiedar-
bibas vietam, saistitdam ar doménu 1.

5.  Lidzeklis saskana ar jebkuru no 1. lidz 3. pretenzijai, kur
[[dzeklis samazina vai bloké savstarpéju iedarbibu starp mijiedar-
bibas vietam, saistitdm ar doménu 2.

6.  Lidzeklis saskana ar 5. pretenziju, kur mijiedarbibas vieta,
saistita ar KIR2DL1 doménu 2, satur aminoskabes atlikumus L110,
S111, A112, Q113, P/L114 un L195.

7.  Lidzeklis saskana ar jebkuru no iepriek§€jam pretenzijam,
kur Iidzeklis samazina vai bloké vismaz vienu no homodimeriza-
cijas, heterodimerizacijas vai abas minétas starp KIR dzimtas lo-
cekliem.

8.  Lidzeklis saskana ar 7. pretenziju, kur lldzeklis samazina
vai bloké KIR2DL1 homodimerizaciju.

9.  Lidzeklis saskana ar jebkuru no iepriek§€jam pretenzijam,
kur lidzeklis ir antiviela, tas piesaistiSanas fragments, monoklonala
antiviela vai multispecifiska antiviela.

10. Lidzeklis saskana ar 9. pretenziju, kur fragments ir iz-
véléts no Fab fragmenta, Fab' fragmenta, Fab'-SH fragmenta,
F(ab')2 fragmenta, Fv fragmenta, diavielas un vienas-kédes anti-
vielas fragmenta.

11. Lidzeklis saskana ar jebkuru no 9. un 10. pretenzijas, kur
antiviela ir cilvéka, humanizéta vai himériska antiviela.

12. Lidzeklis saskana ar jebkuru no iepriek$g€jam pretenzijam,
kur Iidzeklis ir Skérsreagéjoss KIR piesaistiSanas lidzeklis.

13. Lidzeklis saskana ar 12. pretenziju, kur lidzeklis ir Skérs-
reagéjosa anti-KIR antiviela vai tas piesaistiSanas fragments.

14. Lidzeklis saskana ar jebkuru no 12. un 13. pretenzijas, kur
lldzeklis saistas pie katra no KIR2DL1 un KIR2DL3.

15. Lidzeklis saskana ar jebkuru no 12. lidz 14. pretenzijai,
kur lidzeklis ir antiviela vai tas piesaistiSanas fragments, kas
konkuré ar antivielu, kas satur SEQ ID NO: 17 VH sekvenci un
SEQ ID NO: 18 VL sekvenci, piesaistiS$ana vismaz vienam no
KIR2DL1 un KIR2DL3.

16. Lidzeklis saskana ar 15. pretenziju, kur lidzeklis ir anti-
viela vai tas piesaistiSanas fragments, kas satur SEQ ID NO: 17
VH sekvenci un SEQ ID NO: 18 VL sekvenci.

17. Lidzeklis saskana ar jebkuru no 12. lidz 14. pretenzijai,
kur Iidzeklis ir antiviela vai tas piesaistiSanas fragments, kas
konkuré ar antivielu, kas satur SEQ ID NO: 21 VH sekvenci un
SEQ ID NO: 18 VL sekvenci, piesaistiS$ana vismaz vienam no
KIR2DL1 un KIR2DL3.

18. Lidzeklis saskana ar 17. pretenziju, kur lidzeklis ir anti-
viela vai tas piesaistiSanas fragments, kas satur SEQ ID NO: 21
VH sekvenci un SEQ ID NO: 18 VL sekvenci.

19. Lidzeklis saskana ar jebkuru no iepriek$&jam pretenzijam
izmantosanai par medikamentu.

20. Farmaceitiska kompozicija, kas satur Iidzekli saskana ar
1. 'dz 19. pretenziju efektiva daudzuma, lai daritu uztverami ie-
spéjamu NK Sinas citotoksiskumu pacientd, un vienu vai vairakus

21. Farmaceitiskais sastavs saskana ar 20. pretenziju, kas pa-
pildus satur terapeitisku I1dzekli, kas izvéléts no iminmodulatora
[ldzekla, hormonala I1dzekla, kimijterapeitiska Iidzek|a, antiangio-
géna lidzekla, apoptotiska lidzekla un antivielas, kas bloké HLA
saistiSanu pie inhibitora KIR receptora.

22. In vitro panémiens KIR pastarpinatas NK Sdnas citotok-
siskuma inhibéSanas samazinasanai, kas satur NK Stnas kontak-

téSanu ar lidzekla saskana ar jebkuru no 1. Iidz 19. pretenzijai
iedarbigu daudzumu.

23. Panémiens saskana ar 22. pretenziju, kur lidzeklis sama-
zina vai bloké KIR dimerizaciju.

24. Panémiens saskana ar jebkuru no 22. un 23. pretenzijas,
kur Iidzeklis ir monoklonala anti-KIR antiviela vai tas piesaistiSanas
fragments.

25. Panémiens saskana ar jebkuru no 22. lidz 24. pretenzi-
jai, kur Idzeklis konkuré ar antivielu, kas satur SEQ ID NO: 17
VH sekvenci un SEQ ID NO: 18 VL sekvenci, piesaisti§ana vismaz
vienam no KIR2DL1 un KIR2DL3.

26. Panémiens saskana ar jebkuru no 22. Iidz 24. pretenzi-
jai, kur Iidzeklis konkuré ar antivielu, kas satur SEQ ID NO: 21
VH sekvenci un SEQ ID NO: 18 VL sekvenci, piesaisti$ana vismaz
vienam no KIR2DL1 un KIR2DL3.

27. Lidzekla saskana ar jebkuru no 1. lidz 18. pretenzijai iz-
mantoSana medikamenta iegGSanai véza, infekcijas slimibas, vi-
rusu infekcijas vai imdna traucéjuma arstésanai.

28. Izmanto$ana saskana ar 27. pretenziju, kur medikaments
ir véza arstéSanai.

29. Izmanto$ana saskana ar 28. pretenziju, kur vézis ir izvéléts
no akdtas un hroniskas mieloidas leikémijas (AML un CML), akitas
limfatiskas leikemijas (ALL), mielodisplazijas sindroma, ne-Hodz-
kina limfomas (NHL), multiplas mielomas, nieru Sinu karcinomas,
laundabigas melanomas un kolorektala véza.

30. IzmantoSana saskana ar 27. pretenziju, kur virusu infekciju
izraisa viruss, kas izvéléts no cilvéka imundeficita virusa (HIV),
C hepatita virusa (HCV) un Ebola virusa.

31. Lidzeklis saskana ar jebkuru no 1. lidz 18. pretenzijai iz-
mantoSanai véza, infekcijas slimibas, virusu infekcijas vai imina
traucéjuma arstésana.

32. Lidzeklis saskana ar 31. pretenziju véza arstésanai.

33. Lidzeklis saskana ar 31. vai 32. pretenziju, kur idzeklis
ir cilvéka, humanizéta vai himériska Skérsreagéjosa monoklonala
anti-KIR antiviela vai tas piesaistiSanas fragments.

34. Lidzeklis saskana ar jebkuru no 31. lidz 33. pretenzijai, kur
[idzeklis konkuré ar antivielu, kas satur SEQ ID NO: 17 VH sek-
venci un SEQ ID NO: 18 VL sekvenci, piesaistiSana vismaz vienam
no KIR2DL1 un KIR2DL3.

35. Lidzeklis saskana ar jebkuru no 31. Iidz 33. preten-
zijai, kur lidzeklis konkuré ar antivielu, kas satur VH sekvenci
SEQ ID NO: 21 un VL sekvenci SEQ ID NO: 18, piesaistiSana
vismaz vienam no KIR2DL1 un KIR2DL3.

36. Lidzeklis saskana ar jebkuru no 31. lidz 35. pretenzijai,
lai tiktu izmantots kombinacija ar terapeitisku Iidzekli, kas izvéléts
no imdnmodulatora Ilidzekla, hormonala Ilidzekla, kimijterapeitiska
[idzek|a, antiangiogéna lidzekl|a, apoptotiska lidzekla un antivielas,
kas bloké HLA saistiSanu pie inhibitora KIR receptora.

37. Panémiens antivielas, kas ir spéjiga neitralizét KIR2DL pa-
starpinatu NK Sdnas citotoksiskuma inhibéSanu, producésanai ar:
a) antivielu kandidatu kopas in vitro producésanu;

b) jebkura tada antivielas kandidata atlasiSanu, kas saista vai mij-
iedarbojas ar ekstracelularo inhibitoro KIR2DL dalu; un

c) jebkura tada antivielas kandidata no stadijas b) atlasi$anu, kas
ir spéjigs neitralizét KIR2DL pastarpinatu NK Sinas citotoksisku-
ma inhibéSanu, nesamazinot piesaistiS8anu starp inhibitoro KIR un
HLA klases KIR I-ligandu;

kur stadiju b) un c) kartiba ir neobligati mainita vietam.

38. Panémiens saskana ar 37. pretenziju, kas papildus satur
Skérsreagéjosa KIR piesaistiSanas lidzekla atlasi$anas stadiju.

39. Panémiens saskana ar jebkuru no 37. un 38. pretenzijas,
kur Iidzeklis ir monoklonala antiviela vai tas piesaistiSanas frag-
ments.

40. Panémiens izolétas antivielas vai tas piesaistiSanas frag-
menta, kas ir spéjigs samazinat KIR2DL pastarpinatu NK Sdnas
citotoksiskuma inhibésanu, producésanai, kas satur stadijas:

a) dzivnieka, kas nav cilvéks, imunizéSana ar imunogéno kompo-
zZiciju, kas satur vismaz KIR ekstracelularo dalu;

b) antivielu iegiSana no imunizéta dzivnieka, kur antivielas saista
KIR;

c) tadas izdalitas antivielas no (b) atlasiS8ana, kas ir sp&jiga neitra-
lizét KIR pastarpinatu NK Sinas citotoksiskuma inhibéSanu, nesa-
mazinot piesaistiSanu starp inhibitoro KIR un HLA klases KIR I-
ligandu; un
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d) neobligati antivielas fragmenta iegisSana.

41. lzoléta antiviela vai tas piesaistiSanas fragments, kas
konkuré ar antivielu, kas satur SEQ ID NO: 17 VH sekvenci un
SEQ ID NO: 18 VL sekvenci, piesaistiSana vismaz vienam no
KIR2DL1 un KIR2DL3, kur lidzeklis samazina KIR2DL pastarpi-
natu NK Sinas citotoksiskuma inhibéSanu, uztverami nesamazinot
piesaistiSanu starp inhibitoro KIR un HLA klases KIR I-ligandu.

42. Antiviela vai piesaistiSanas fragments saskana ar 41. pre-
tenziju, kas saistas pie ta pasa KIR2DL1 epitopa ka antiviela, kas
satur SEQ ID NO: 17 VH sekvenci un SEQ ID NO: 18 VL sekvenci,
piesaistiSana vismaz vienam no KIR2DL1 un KIR2DL3.

43. Antiviela vai piesaistiSanas fragments saskana ar jeb-
kuru no 41. un 42. pretenzijas, kas satur CDR H1 rajonu, kas
atbilst SEQ ID NO: 17 31. Iidz 35. atlikumam, CDR H2, kas at-
bilst SEQ ID NO: 17 50. lidz 66. atlikumam, CDR H3, kas atbilst
SEQ ID NO: 17 99. Iidz 108. atlikumam, CDR L1, kas atbilst
SEQ ID NO: 18 24. lidz 34. atlikumam, CDR L2, kas atbilst
SEQ ID NO: 18 50. Iidz 56. atlikumam un CDR L3, kas atbilst
SEQ ID NO: 18 89. Iidz 97. atlikumam.

44. Antiviela vai piesaistiSanas fragments saskana ar jebkuru
no 41. lidz 43. pretenzijai, kas satur SEQ ID NO: 17 VH sekvenci
un SEQ ID NO: 18 VL sekvenci.

45. |zoléta antiviela vai piesaistiSanas fragments, kas kon-
kuré ar antivielu, kas satur SEQ ID NO: 21 VH sekvenci un
SEQ ID NO: 18 VL sekvenci, piesaistiSana vismaz vienam no
KIR2DL1 un KIR2DL3, kur lidzeklis samazina KIR2DL pastarpi-
natu NK Sinas citotoksiskuma inhibéSanu, uztverami nesamazinot
piesaistiSanu starp inhibitoro KIR un HLA klases KIR I-ligandu.

46. Antiviela vai piesaistiSanas fragments saskana ar 45. pre-
tenziju, kas saistas pie ta pasa KIR2DL1 epitopa ka antiviela, kas
satur SEQ ID NO: 21 VH sekvenci un SEQ ID NO: 18 VL sekvenci,
piesaistiSana vismaz vienam no KIR2DL1 un KIR2DL3.

47. Antiviela vai piesaistiSanas fragments saskana ar jeb-
kuru no 45. un 46. pretenzijas, kas satur CDR H1 rajonu, kas
atbilst SEQ ID NO: 21 31. Iidz 35. atlikumam, CDR H2, kas at-
bilst SEQ ID NO: 21 50. Iidz 66. atlikumam, CDR H3, kas atbilst
SEQ ID NO: 21 99. Iidz 103. atlikumam; CDR L1, kas atbilst
SEQ ID NO: 18 24. lidz 34. atlikumam; CDR L2, kas atbilst
SEQ ID NO: 18 50. Iidz 56. atlikumam un CDR L3, kas atbilst
SEQ ID NO: 18 89. Iidz 97. atlikumam.

48. Antiviela vai piesaistiSanas fragments saskana ar jebkuru
no 45. lidz 47. pretenzijai, kas satur SEQ ID NO: 21 VH sekvenci
un SEQ ID NO: 18 VL sekvenci.

49. Nukleotida sekvence, kas kodé antivielu vai piesaistiSanas
fragmentu saskana ar jebkuru no 41. Ilidz 48. pretenzijai.

50. Ekspresijas vektors, kas satur nukleotida sekvenci saska-
na ar 49. pretenziju.

51. lzoléta saimniek$Una, parnesta ar vektoru saskana ar
50. pretenziju.

52. Panémiens antivielas producésanai, kas satur saimniekSu-
nas saskana ar 51. pretenziju kultivéSanu apstaklos, kas ir piemé-
roti antivielas ekspresijai.
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AG61P 3/04200607)
AG61P 3/06(200607)
AG61P 3/10(200607)
AG61P 9/10120060%)
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(54) 2S,4R KETOKONAZOLS DIABETA, METABOLISKA SIN-
DROMA UN CITU STAVOKLU ARSTESANAI
2S,4AR KETOCONAZOLE FOR TREATING DIABETES,
METABOLIC SYNDROME AND OTHER CONDITIONS

(57) 1. Kompozicija, kas satur 2S,4R ketokonazola enantiomé-
ru, kur kompozicijas kopé&jais ketokonazola sastavs satur vismaz
80 % 2S,4R ketokonazola enantioméra, izmantoSanai slimibas
vai stavokla, kas saistits ar paaugstinatiem kortizola lTmeniem vai
aktivitati, arstéSanas, sakuma aizkavéSanas vai slimibas attistibas
riska samazinaSanas panémiena bez nozimigas zalu uzkrasanas
pacientam, kuram tiek ievadits 2S,4R ketokonazola enantiomérs,
kur minéta slimiba vai stavoklis ir izvéléts no hiperglikémijas, dia-
béta, hiperinsulinémijas, hipertensijas, insulina rezistences, 2. tipa
cukura diabéta, metaboliska sindroma, aptauko$anas, aterosklero-
zes, zemas glikozes tolerances, lipidu traucéjumiem, vaskularas
restenozes, pankreatita, abdominalas aptauko$anas, retinopatijas,
nefropatijas un neiropatijas.

2. Kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kur minéta aptauko-
Sanas ir iek§€jo organu vai centripetala aptaukosanas.

3. Kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kur minétais lipi-
du traucéjums ir izvéléts no grupas, kas sastav no dislipidémi-
jas, hiperlipidémijas, hipertrigliceridémijas, hiperholesterinémijas,
zema HDL un augsta LDL.

4.  Kompozicija saskana ar jebkuru no iepriek§éjam preten-
zijam, kur savienojums, kas izvéléts no grupas, kas sastav no:
(a) DPP-IV inhibitoriem; (b) insulina sensibilizatoriem, kas izvéléti
no grupas, kas sastav no (i) PPAR agonistiem un (ii) biguani-
diem; (c) insulina un insulina analogiem un atdarindjumiem;
(d) sulfonilurinvielas un citam insulina sekréciju stimuléjo§am vie-
lam; (e) a-glikozidazes inhibitoriem; (f) glikagona receptora anta-
gonistiem; (g) GLP-1, GLP-1 analogiem un atdarinajumiem, un
GLP-1 receptora agonistiem; (h) GIP, GIP analogiem un atdarinaju-
miem, un GIP receptora agonistiem; (i) PACAP, PACAP analogiem
un atdarindjumiem, un PACAP receptora 3 agonistiem; (j) holeste-
rinu pazeminosSiem lidzekliem, kas izvéléti no grupas, kas sastav
no (i) HMG-CoA reduktazes inhibitoriem, (ii) sekvestrantiem, (iii) ni-
kotinilspirta, nikotinskabes un tas saliem, (iv) PPARa agonistiem,
(v) PPARa/y dualiem agonistiem, (vi) holesterina absorbcijas inhi-
bitoriem, (vii) acilCoA:holesterina aciltransferazes inhibitoriem un
(viii) antioksidantiem; (k) PPARS agonistiem; (I) pretaptaukosanas
savienojumiem; (m) lokzarnas Zultsskabes transporta inhibitora;
(n) pretiekaisuma lidzekliem, iznemot glikokortikoidus; un (o) pro-
telna tirozina fosfatazes-1B (PTP-1B) inhibitoriem, tiek ievadita
vienlaicigi vai secigi ar enantioméru.

5. Produkts, kas satur 2S,4R ketokonazola enantioméru,
kur produkta kopéjais ketokonazola sastavs satur vismaz 80 %
2S,4R ketokonazola enantioméra un savienojumu, kas izvéléts no
grupas, kas sastav no: (a) DPP-IV inhibitoriem; (b) insulina sensi-
bilizatoriem, kas izvéléti no grupas, kas sastav no (i) PPAR ago-
nistiem un (ii) biguanidiem; (c) insulina un insulina analogiem un
atdarinajumiem; (d) sulfonilurinvielas un citam insulina sekréciju
stimuléjosam vielam; (e) a-glikozidazes inhibitoriem; (f) glikagona
receptora antagonistiem; (g) GLP-1, GLP-1 analogiem un atdari-
najumiem, un GLP-1 receptora agonistiem; (h) GIP, GIP analo-
giem un atdarinajumiem, un GIP receptora agonistiem; (i) PACAP,
PACAP analogiem un atdarindjumiem, un PACAP receptora 3
agonistiem; (j) holesterinu pazeminoSiem Ilidzekliem, kas izvéléti
no grupas, kas sastav no (i) HMG-CoA reduktazes inhibitoriem,
(i) sekvestrantiem, (iii) nikotinilspirta, nikotinskabes un tas saliem,
(iv) PPARa agonistiem, (v) PPARa/y dualiem agonistiem, (vi) holes-
terina absorbcijas inhibitoriem, (vii) acilCoA:holesterina aciltransfe-
razes inhibitoriem un (viii) antioksidantiem; (k) PPAR® agonistiem;
(I) pretaptaukoSanas savienojumiem; (m) lokzarnas Zultsskabes
transporta inhibitora; (n) pretiekaisuma Iidzekliem, izslédzot gliko-
kortikoTdus; un (o) proteina tirozina fosfatazes-1B (PTP-1B) inhibi-
toriem, k& kombinéts preparats vienlaicigai vai secigai ievadiSanai
pacientam, izmanto$anai slimibas vai stavokla saskana ar jebkuru
no 1. lidz 3. pretenzijai arstéSanas, sakuma aizkavéSanas vai at-
tistibas riska samazinaSanas panémiena.

6. Kompozicija saskana ar 4. pretenziju vai produkts saskana
ar 5. pretenziju, kur kompozicija vai produkts ir paredzéts slimibas
vai stavokla, kas izvéléts no grupas, kas sastav no hiperholesteri-
némijas, aterosklerozes, zemiem HDL limeniem, augstiem LDL [i-
meniem, hiperlipidémijas, hipertrigliceridémijas un dislipidémijas,
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arstéSanai un minétais savienojums ir HMG-CoA reduktazes inhi-
bitors.

7.  Kompozicija saskana ar 4. pretenziju vai produkts saskana
ar 5. pretenziju, kur kompozicija vai produkts ir paredzéts atero-
sklerozes sakuma aizkavéSanai vai attistibas riska samazinasanai
pacientam, kas ir cilvéks, un minétais savienojums ir HMG-CoA re-
duktazes inhibitors.

8.  Kompozicija vai produkts saskana ar 6. vai 7. pretenziju,
kur HMG-CoA reduktazes inhibitors ir statins.

9.  Kompozicija vai produkts saskana ar 8. pretenziju, kur sta-
tins ir izvéléts no grupas, kas sastav no lovastatina, simvastatina,
pravastatina, fluvastatina, atorvastatina, rosuvastatina, itavastati-
na, ZD-4522 un rivastatina.

10. Kompozicija vai produkts saskana ar 8. vai 9. pretenziju,
kur kompozicija vai produkts ir paredzéts aterosklerozes sakuma
aizkavésanai vai attistibas riska samazinaSanai pacientam, kas
ir cilveks, kur minétais produkts papildus satur holesterina ab-
sorbcijas inhibitoru vai holesterina absorbcijas inhibitors art tiek
ievadits.

11.  Kompozicija vai produkts saskana ar 10. pretenziju, kur
holesterina absorbcijas inhibitors ir ezetimibs.

12.  Kompozicija saskana ar 4. pretenziju un produkts saskana
ar 5. pretenziju, kur kompozicija vai produkts ir paredzéts stavok-
la, kas izvéléts no grupas, kas sastav no hiperholesterinémijas,
aterosklerozes, zemiem HDL limeniem, augstiem LDL [imeniem,
hiperlipidémijas, hipertrigliceridémijas un dislipidémijas, vai $adu
stavok|u seku attistibas riska samazinaSanai un minétais savie-
nojums ir HMG-CoA reduktazes inhibitors.

13. Kompozicija, kas satur 2S,4R ketokonazola enantiomé-
ru, kur kompozicijas kopé&jais ketokonazola sastavs satur vismaz
80 % 2S,4R ketokonazola enantioméra, izmantoSanai depresijas,
Kusinga sindroma, glaukomas, triekas, izzinas pavajinasanas, de-
mences, insulina sekrécijas pazeminasanas, paaugstinata intra-
okulara spiediena, nieru darbibas traucéjuma vai kardiovaskularas
slimibas arstéSanas panémiena bez nozimigas zalu uzkrasanas
pacienta, kuram tiek ievadits 2S,4R ketokonazola enantiomérs.

14. Kompozicija, kas satur 2S,4R ketokonazola enantiomé-
ru, kur kompozicijas kopé&jais ketokonazola sastavs satur vismaz
80 % 2S,4R ketokonazola enantioméra, izmanto$anai panémiena,
kas samazina kortizola limenus pacienta, kam diagnosticéts sta-
voklis, kas raksturigs ar paaugstinatiem kortizola limeniem, bez
nozimigas zalu uzkraSanas pacientam, pie kam minétais pané-
miens satur konstantas iedarbibas nodrosinasanu ar 1-acetil-4-
[4-[[2-(2,4-dihlorfenil)-2-[(1H-imidazol-1-il)-metil]-1,3-dioksolan-4-
illmetoksilfenillpiperazinu pacientam vismaz 14 dienas, neobligati
vismaz 28 dienas, kur minéta konstanta dienas iedarbiba tiek no-
droSinata ar konstantas 2S,4R enantioméra dienas devas ievadi-
Sanu, kur stavoklis ir hiperglikeémija, diabéts vai insulina rezistence
un pacientam netiek arstéta séniSu infekcija.

15. Kompozicija saskana ar 14. pretenziju, kur vismaz 14 vai
vismaz 28 dienu periods sakas 1. diena, un 1-acetil-4-[4-[[2-(2,4-
dihlorfenil)-2-[(1H-imidazol-1-il}-metil]-1,3-dioksolan-4-ijmetoksi]fen-
illpiperazins nav ievadits pacientam vismaz 28 dienas, neobligati
6 ménesus, pirms 1. dienas.

16. Kompozicija vai produkts saskana ar jebkuru no 1. lidz
15. pretenzijai, kur kompozicijas vai produkta kopéjais ketokonazo-
la sastavs satur vismaz 90 % 2S,4R ketokonazola enantioméra.

17. Kompozicija vai produkts saskana ar 16. pretenziju, kur
kompozicijas vai produkta kopéjais ketokonazola sastavs satur
vismaz 99 % 2S,4R ketokonazola enantioméra.

18. Kompozicija vai produkts saskana ar 17. pretenziju, kur
kompozicijas vai produkta kopéjais ketokonazola sastavs satur
vismaz 99,5 % 2S,4R ketokonazola enantioméra.

19. Kompozicija vai produkts saskana ar 18. pretenziju, kur
kompozicijas vai produkta kopéjais ketokonazola sastavs satur
vismaz 99 % 2S,4R ketokonazola enantioméra.
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(54) 5-FENILPENTANSKABES ATVASINAJUMI KA MATRI-
CES METALPROTEINAZES INHIBITORI ASTMAS UN
CITU SLIMIBU ARSTESANAI
5-PHENYL-PENTANOIC ACID DERIVATIVES AS MA-
TRIX METALLOPROTEINASE INHIBITORS FOR THE
TREATMENT OF ASTHMA AND OTHER DISEASES
(57) 1. Savienojums, kurs ir:
5-bifenil-4-il-3-hidroksi-2-[2-(4-okso-1,2,3-benzotriazin-3(4H)-
il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 1),
2-(2-{[(benziloksi)karbonil]Jamino}etil)-5-bifenil-4-il-3-hidroksipentan-
skabe (savienojums Nr. 11),
5-bifenil-4-il-3-hidroksi-2-{2-[(fenilacetil)Jamino]etil}pentanskabe (sa-
vienojums Nr. 45),
5-bifenil-4-il-3-hidroksi-2-[2-(1-oksoftalazin-2(1H)-il)etillpentanska-
be (savienojums Nr. 47),
5-bifenil-4-il-3-hidroksi-2-[2-(2’-oksospiro[ciklopropan-1,3’-indol]-
1'(2'H)-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 49),
3-hidroksi-2-[2-(4-0kso-1,2,3-benzotriazin-3(4H)-il)etil]-5-[4 -
(trifluormetil)bifenil-4-iljpentanskabe (savienojums Nr. 59),
5-(3’,4’-difluorbifenil-4-il)-3-hidroksi-2-[2-(4-okso-1,2,3-benzotriazin-
3(4H)-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 60),
3-hidroksi-5-(4’-metoksibifenil-4-il)-2-[2-(4-okso-1,2,3-benzotriazin-
3(4H)-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 64),
5-(4’-hlorbifenil-4-il)-3-hidroksi-2-[2-(4-okso-1,2,3-benzotriazin-
3(4H)-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 65),
3-hidroksi-5-[4-(6-metoksipiridin-3-il)fenil]-2-[2-(4-0ks0-1,2,3-
benzotriazin-3(4H)-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 67),
3-hidroksi-5-(4’-metilbifenil-4-il)-2-[2-(5-metil-1,3-diokso-1,3-di-
hidro-2H-izoindol-2-il)etiljpentanskabe (savienojums Nr. 68),
5-(4’-hlorbifenil-4-il)-3-hidroksi-2-[2-(5-metil-1,3-diokso-1,3-dihidro-
2H-izoindol-2-il)etil]pentanskabe (savienojums Nr. 69),
3-hidroksi-2-[2-(4-okso-1,2,3-benzotriazin-3(4H)-il)etil]-5-[4 - (tri-
fluormetoksi)bifenil-4-iljpentanskabe (savienojums Nr. 70),
5-(4’-fluorbifenil-4-il)-3-hidroksi-2-[2-(4-okso-1,2,3-benzotriazin-
3(4H)-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 71),
3-hidroksi-5-(4’-metilbifenil-4-il)-2-[2-(4-okso-1,2,3-benzotriazin-
3(4H)-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 72),
5-(4’-cianbifenil-4-il)-3-hidroksi-2-[2-(4-okso-1,2,3-benzotriazin-
3(4H)-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 73),
5-(4’-fluorbifenil-4-il)-3-hidroksi-2-[2-(5-metil-1,3-diokso-1,3-dihidro-
2H-izoindol-2-il)etil]pentanskabe (savienojums Nr. 74),
3-hidroksi-5-[4-(6-metoksipiridin-3-il)fenil]-2-[2-(5-metil-1,3-diokso-
1,3-dihidro-2H-izoindol-2-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 75),
5-(4’-etilbifenil-4-il)-3-hidroksi-2-[2-(4-okso0-1,2,3-benzotriazin-
3(4H)-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 76),
3-hidroksi-2-[2-(5-metil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izoindol-2-il)etil]-
5-[4’~(trifluormetil)bifenil-4-iljpentanskabe (savienojums Nr. 77),
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5-bifenil-4-il-3-hidroksi-2-[2-(1-okso-4-fenil-4a,8a-dihidroftalazin-
2(1H)-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 84),
5-bifenil-4-il-3-hidroksi-2-[2-(3-okso-2,3-dihidro-4H-1,4-benzoks-
azin-4-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 85),
5-bifenil-4-il-2-{2-[(3aR,7aS)-1,3-diokso-1,3,3a,4,7,7a-heksahidro-
2H-izoindol-2-il]etil}-3-hidroksipentanskabe (savienojums Nr. 86),
5-bifenil-4-il-2-(2-([(4-fluorfenil)sulfonilJamino)etil)-3-hidroksipentan-
skabe (savienojums Nr. 87),
5-bifenil-4-il-2-(2-{[(3-fluorfenil)acetillamino}etil)-3-hidroksipentan-
skabe (savienojums Nr. 88),
5-bifenil-4-il-2-{2-[(4-fluorbenzoil)amino]etil}-3-hidroksipentanskabe
(savienojums Nr. 89)
5-bifenil-4-il-3-hidroksi-2-[2-(5-metil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-
izoindol-2-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 90),
5-bifenil-4-il-3-hidroksi-2-[2-(1-okso-1,3-dihidro-2H-izoindol-2-
il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 91),
5-bifenil-4-il-2-[2-({[(4-fluorfenil)Jamino]karbonil}amino)etil]-3-hidr-
oksipentanskabe (savienojums Nr. 92),
5-bifenil-4-il-2-[2-(4,4-dimetil-2,6-dioksopiperidin-1-il)etil]-3-hidr-
oksipentanskabe (savienojums Nr. 93),
5-bifenil-4-il-2-[2-(7,9-diokso-8-azaspiro[4,5]dec-8-il)etil]-3-hidroksi-
pentanskabe (savienojums Nr. 94),
5-bifenil-4-il-3-hidroksi-2-[2-(2-0kso-1,3-benzoksazol-3(2H)-
il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 96),
2-[2-(5-terc-butil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izoindol-2-il )etil]-3-hidroksi-
5-[4-(6-metoksipiridin-3-il)fenil]pentanskabe (savienojums Nr. 97),
5-bifenil-4-il-2-[2-(5,6-dihlor-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izoindol-2-
il)etil]-3-hidroksipentanskabe (savienojums Nr. 102),
5-bifenil-4-il-2-[2-(2,4-diokso-1,4-dihidrohinazolin-3(2H)-il etil]-3-
hidroksipentanskabe (savienojums Nr. 103),
5-bifenil-4-il-2-[2-(1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-pirolo[3,4-c]piridin-2-
il)etil]-3-hidroksipentanskabe (savienojums Nr. 104),
2-[2-(5-terc-butil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izoindol-2-il)etil]-5-(3",4'-
difluorbifenil-4-il)-3-hidroksipentanskabe (savienojums Nr. 105),
(2R,3S + 2S,3R)-2-[2-(5-terc-butil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izo-
indol-2-il)etil]-5-(4’-fluorbifenil-4-il)-3-hidroksipentanskabe (savie-
nojums Nr. 106),

(2R,3S + 2S,3R)-2-[2-(5-terc-butil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izo-
indol-2-il)etil]-3-hidroksi-5-[4’-(trifluormetil)bifenil-4-illpentanskabe
(savienojums Nr. 107),

(2R,3R + 28,3S)-2-[2-(5-terc-butil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izo-
indol-2-il)etil]-5-(4’-fluorbifenil-4-il)-3-hidroksipentanskabe (savie-
nojums Nr. 108),

(2R,3R + 28,3S)-2-[2-(5-terc-butil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izo-
indol-2-il)etil]-3-hidroksi-5-[4’-(trifluormetil)bifenil-4-il]pentanskabe
(savienojums Nr. 109),

(2R,3R + 28,3S)-2-[2-(5-terc-butil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izo-
indol-2-il)etil]-3-hidroksi-5-(4’-metilbifenil-4-il)pentanskabe (savie-
nojums Nr. 113),

(2R,3S + 2S,3R)-2-[2-(5-terc-butil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izo-
indol-2-il)etil]-3-hidroksi-5-(4’-metilbifenil-4-il)pentanskabe (savie-
nojums Nr. 114),

(2R,3R + 28,3S)-2-[2-(5-terc-butil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izo-
indol-2-il)etil]-3-hidroksi-5-(4’-metoksibifenil-4-il)pentanskabe (sa-
vienojums Nr. 115),

(2R,3R + 28,3S)-2-[2-(5-terc-butil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izo-
indol-2-il)etil]-5-(4’-hlorbifenil-4-il)-3-hidroksipentanskabe (savieno-
jums Nr. 116),

(2R,3S + 2S,3R)-2-[2-(5-terc-butil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izo-
indol-2-il)etil]-5-(4’-hlorbifenil-4-il)-3-hidroksipentanskabe (savieno-
jums Nr. 117),

(2R,3S + 2S,3R)-2-[2-(5-terc-butil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izo-
indol-2-il)etil]-3-hidroksi-5-(4’-metoksibifenil-4-il)pentanskabe (sa-
vienojums Nr. 118),
5-bifenil-4-il-2-[2-(5-terc-butil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izoindol-2-
il)etil]-3-hidroksipentanskabe (savienojums Nr. 121),
5-bifenil-4-il-3-hidroksi-2-[2-(1-okso-1,3-dihidro-2H-izoindol-2-il)but-
illpentanskabe (savienojums Nr. 124),
(2R,3S)-3-hidroksi-5-[4-(6-metoksipiridin-3-il)fenil]-2-[2-(4-okso-1,2,3-
benzotriazin-3(4H)-il)etiljpentanskabe (savienojums Nr. 133),
(2S,3R)-3-hidroksi-5-[4-(6-metoksipiridin-3-il)fenil]-2-[2-(4-okso-1,2,3-
benzotriazin-3(4H)-il)etiljpentanskabe (savienojums Nr. 134),
(2R,3R)-3-hidroksi-5-[4-(6-metoksipiridin-3-il)fenil]-2-[2-(4-okso-1,2,3-
benzotriazin-3(4H)-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 135) vai
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(2S,3S)-3-hidroksi-5-[4-(6-metoksipiridin-3-il)fenil]-2-[2-(4-okso-1,2,3-
benzotriazin-3(4H)-il)etiljpentanskabe (savienojums Nr. 136);
ieskaitot ta8 racematus, enantiomérus un diastereomérus vai jeb-
kuru ta farmaceitiski pienemamu sali.

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kurs$ ir
5-bifenil-4-il-3-hidroksi-2-[2-(4-oks0-1,2,3-benzotriazin-3(4 H)-
il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 1) vai
2-(2-{[(benziloksi)karbonillamino}etil)-5-bifenil-4-il-3-hidroksi-
pentanskabe (savienojums Nr. 11);
ieskaitot ta8 racematus, enantiomérus un diastereomérus vai jeb-
kuru ta farmaceitiski pienemamu sali.

3.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kurs ir:
3-hidroksi-2-[2-(4-0kso0-1,2,3-benzotriazin-3(4 H)-il)etil]-5-[4"-
(trifluormetil)bifenil-4-iljpentanskabe (savienojums Nr. 59),
5-(3',4’-difluorbifenil-4-il)-3-hidroksi-2-[2-(4-okso-1,2,3-benzotriazin-
3(4H)-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 60),
3-hidroksi-5-(4’-metoksibifenil-4-il)-2-[2-(4-okso-1,2,3-benzotriazin-
3(4H)-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 64),
5-(4’-hlorbifenil-4-il)-3-hidroksi-2-[2-(4-okso-1,2,3-benzotriazin-
3(4H)-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 65),
3-hidroksi-5-[4-(6-metoksipiridin-3-il)fenil]-2-[2-(4-0kso0-1,2,3-
benzotriazin-3(4H)-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 67),
5-(4’-hlorbifenil-4-il)-3-hidroksi-2-[2-(5-metil-1,3-diokso-1,3-dihidro-
2H-izoindol-2-il)etil]pentanskabe (savienojums Nr. 69),
3-hidroksi-2-[2-(4-0ks0-1,2,3-benzotriazin-3(4 H)-il)etil]-5-[4’-
(trifluormetoksi)bifenil-4-iljpentanskabe (savienojums Nr. 70),
3-hidroksi-5-(4’-metilbifenil-4-il)-2-[2-(4-okso-1,2,3-benzotriazin-
3(4H)-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 72),
3-hidroksi-5-[4-(6-metoksipiridin-3-il)-fenil]-2-[2-(5-metil-1,3-diokso-
1,3-dihidro-2H-izoindol-2-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 75),
5-(4’-etilbifenil-4-il)-3-hidroksi-2-[2-(4-okso-1,2,3-benzotriazin-
3(4H)-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 76),
3-hidroksi-2-[2-(5-metil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izoindol-2-il)etil]-
5-[4’~(trifluormetil)bifenil-4-ilJpentanskabe (savienojums Nr. 77),
5-bifenil-4-il-3-hidroksi-2-[2-(5-metil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-
izoindol-2-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 90),
2-[2-(5-terc-butil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izoindol-2-il )etil]-3-hidroksi-
5-[4-(6-metoksipiridin-3-il)fenil]pentanskabe (savienojums Nr. 97),
5-bifenil-4-il-2-[2-(5,6-dihlor-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izoindol-2-
il)etil]-3-hidroksipentanskabe (savienojums Nr. 102),

(2R,3S + 2S,3R)-2-[2-(5-terc-butil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izo-
indol-2-il)etil]-3-hidroksi-5-[4'-(trifluormetil )bifenil-4-il)pentanskabe
(savienojums Nr. 107),

(2R,3R + 28,3S)-2-[2-(5-terc-butil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izo-
indol-2-il)etil]-3-hidroksi-5-[4’-(trifluormetil)bifenil-4-iljpentanskabe
(savienojums Nr. 109),

(2R,3R + 28,3S)-2-[2-(5-terc-butil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izo-
indol-2-il)etil]-3-hidroksi-5-(4’-metoksibifenil-4-il)pentanskabe (sa-
vienojums Nr. 115),

(2R,3R + 28,3S)-2-[2-(5-terc-butil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izo-
indol-2-il)etil]-5-(4’-hlorbifenil-4-il)-3-hidroksipentanskabe (savieno-
jums Nr. 116),

(2R,3S + 2S,3R)-2-[2-(5-terc-butil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izo-
indol-2-il)etil]-5-(4’-hlorbifenil-4-il)-3-hidroksipentanskabe (savieno-
jums Nr. 117),

(2R,3S + 2S,3R)-2-[2-(5-terc-butil-1,3-diokso-1,3-dihidro-2H-izo-
indol-2-il)etil]-3-hidroksi-5-(4’-metoksibifenil-4-il)pentanskabe (sa-
vienojums Nr. 118),
(2R,3S)-3-hidroksi-5-[4-(6-metoksipiridin-3-il)fenil]-2-[2-(4-okso-1,2,3-
benzotriazin-3(4H)-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 133),
(2S,3R)-3-hidroksi-5-[4-(6-metoksipiridin-3-il)fenil]-2-[2-(4-okso-1,2,3-
benzotriazin-3(4H)-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 134) vai
(2S,3S)-3-hidroksi-5-[4-(6-metoksipiridin-3-il )fenil]-2-[2-(4-okso-1,2,3-
benzotriazin-3(4H)-il)etillpentanskabe (savienojums Nr. 136);
ieskaitot ta racematus, enantiomérus un diastereomérus vai jebkuru
ta farmaceitiski pienemamu sali.

4.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur$ ir 3-hidroksi-
5-[4-(6-metoksipiridin-3-il)fenil]-2-[2-(4-okso-1,2,3-benzotriazin-
3(4H)-il)etillpentanskabe, ieskaitot tas racematus, enantiomérus
un diastereomérus vai tas farmaceitiski pienemamu sali.

5.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kurs§ ir (2S,3R)-3-
hidroksi-5-[4-(6-metoksipiridin-3-il)fenil]-2-[2-(4-okso-1,2,3-benzo-
triazin-3(4H)-il)etillpentanskabe vai tas farmaceitiski pienemams
sals.
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6.  Farmaceitiska kompozicija, kas satur savienojuma saskana
ar jebkuru no 1. lidz 5. pretenzijai terapeitiski efektivu daudzumu
kopa ar farmaceitiski piepemamu neséju, pildvielu vai atSkaiditaju.

7.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar 6. pretenziju, kas
papildus satur vienu vai vairakus papildu aktivus ingredientus, kas
izvéléti no:

a. pretiekaisuma lidzekliem, kas izvéléti no: (i) nesteroidiem pret-
iekaisuma I1dzekliem, kas izvéléti no piroksikama, diklofenaka,
propionskdbém, fenamatiem, pirazoloniem, salicilatiem, PDE-
4/pd38 MAP kinazes/katepsina inhibitoriem; (ii) leikotriéniem,
LTC4/LTD4/LTE4/LTB4-inhibitoriem, 5-lipoksigenazes inhibitoriem un
PAF receptora antagonistiem; (iii) COX-2 inhibitoriem; (iv) MMP in-
hibitoriem; vai (v) interleikina-I inhibitoriem;

b. antihipertensiviem dzekliem, kas izvéléti no:

ACE inhibitoriem, kas izvéléti no enalaprila, lisinoprila, valsartana,
telmisartana vai kvinaprila;

angiotensina |l receptoru antagonistiem un agonistiem, kas izvéléti
no losartana, kandesartana, irbesartana, valsartana vai eprosar-
tana;

beta-blokatoriem; vai

kalcija kanalu blokatoriem; vai

c. imdnsupresiviem [idzekliem, kas izvéléti no ciklosporina, aza-
tioprina vai metotreksata; vai pretiekaisuma kortikosteroidiem.

8.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lldz 5. pretenzijai,
kuru izmanto medicina.

9.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lldz 5. pretenzijai,
kuru izmanto dzivnieka vai cilvéka, kas cie$ no iekaisuma slimibam
vai saistitas patologijas, arstéSana un profilaksé.

10. Savienojums saskana ar 9. pretenziju, kur iekaisuma sli-
miba vai saistita patologija ir astma, reimatoidais artrits, COPD,
rinits, osteoartrits, psoriatiskais artrits, psoriaze, plausu fibroze,
plausu iekaisums, akdits respiratora distresa sindroms, parodontits,
multipla skleroze, gingivits, ateroskleroze, neointimas proliferacija,
kas saistita ar restenozi un iSémisku sirds mazspéju, insults, nieru
slimiba vai audzéja metastaze.

11.  Savienojuma ar formulu (VIII):

OH

o

Formula Vil

(IIH—COOH
A

kur:

A" ir izveléta no (CH,) -NR,R; grupas, (CH,) -NHC(=Y)R, grupas,
(CH,) -NHC(=Y)NR,R  grupas, (CH,) -NHC(=0)OR, grupas, (CH,), -
NHSO,R, grupas, (CH,) -amidinogrupas vai (CH,) -guanidinogrupas,
n ir vesels skaitlis no 1 Iidz 5,

Y ir skabekla atoms vai séra atoms;

R, ir alkilgrupa, alkenilgrupa, alkinilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa,
heterociklilgrupa, heteroarilgrupa, aralkilgrupa, heteroarilalkilgrupa,
heterociklilalkilgrupa vai cikloalkilalkilgrupa;

R, ir Gdenraza atoms vai R, grupa;

R, un R, iespéjams, kopa veido heterociklisku gredzenu, kas satur
vienu vai vairakus heteroatomus, kas izvéléti no skabekla atoma,
slapekla atoma vai séra atoma; un

R, ir R, grupa vai SO,N(R,), grupa;

iegiSanas panémiens, kura ietilpst:

a) savienojuma ar formulu (Il):

Formula Il

)

kur hal ir hlora atoms, broma atoms vai joda atoms,
reakcija ar savienojumu ar formulu (ll1):

(@]

X

H,C” “CH,COoOP

Formula Il}

kur P ir alkilgrupa vai aralkilgrupa, kas izvéléta no terc-butilgrupas,
etilgrupas, metilgrupas vai benzilgrupas,
veidojot savienojumu ar formulu (IV):

o

CHZ—C/[LCHICOOP
HZ

Formula IV

b) savienojuma ar formulu (IV) reakcija ar savienojumu ar for-
mulu (V):
hal-A” Formula V,

kur hal ir hlora atoms, broma atoms vai joda atoms un A” ir tada
grupa, ka definéts ieprieks, veidojot savienojumu ar formulu (VI):

Formula VI

H —COOoP

c) savienojuma ar formulu (VI) reducésana, veidojot savienojumu
ar formulu (VII):

O~

Formula VI

CH—COOP

un
d) savienojuma ar formulu (VII) aizsarggrupas atSkelSana, veidojot
savienojumu ar formulu (VIII):

HCH —C CH—COOH

Formula VIl

12. Savienojuma ar formulu (XXI):

(RT)n /OLH
CHz—C CH—COOH
H, |
(CHp A’
Formula XXI

iegiSanas panémiens, kura ietilpst:
e) savienojuma ar formulu (IX):

haI—@—CHz—hal

Formula IX

reakcija ar savienojumu ar formulu (lll):

O

X

H,C” ~CH,COOP

Formula Il

veidojot savienojumu ar formulu (X):

1149



Apstiprinatie Eiropas patenti

PATENTI UN PRECU ZIMES - 20.08.2012

O

hal‘OCH,—EJ\CHZ—COOP
2

Formula X

f) savienojuma ar formulu (X) reakcija ar savienojumu ar formu-
lu (XI):
hal-(CH,) -OP, Formula (XI),

veidojot savienojumu ar formulu (XII):

0

v )-ong n—cooe

{CH,), —OP,

Formula Xii

g) savienojuma ar formulu (XIl) reducé$ana, veidojot savienojumu
ar formulu (XIII):

X
nm—@—cm—c CH—COOP
H
(CH)—OP,

Formula Xl

h) savienojuma ar formulu (XIIl) reakcija ar savienojumu ar for-

mulu (XIV):
P,-hal Formula XIV,

veidojot savienojumu ar formulu XV:

X
hal‘©—CH2—C CH—COOP
H, |
(CHz)n—oP1
Formula XV

i) savienojuma ar formulu (XV) aizsarggrupas atsSkelSana, veidojot
savienojumu ar formulu (XVI):

OP

2
haI—@—CHz—c)\CH —coop
Hy
(CH,),—OH
Formula XVI

j) savienojuma ar formulu (XVI) parvér§ana, veidojot savienojumu
ar formulu (XVII):

XL
hal@-CHz—c (]‘,H ~-~COOP
H,
(CHY;—LG
Formula XVI|

péc reakcijas ar savienojumu ar formulu L-hal (kur L ir metan-
sulfonilgrupa vai p-toluolsulfonilgrupa, un hal ir halogéna atoms);
k) savienojuma ar formulu (XVII) reakcija ar savienojumu ar formu-
lu M-A’ vai A, veidojot savienojumu ar formulu (XVIII):
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x
haIOCHz—C CH—COOP
H, |
(CH)—A'
Formula XVIil

I) savienojuma ar formulu (XVIII) reakcija ar savienojumu ar for-
(Rp)a

mulu (XIX):
,OH
W
OH

Formula XiX

veidojot savienojumu ar formulu (XX):

(RT)n i’z
Hy
(CHy)—A'
Formula XX

un
m) savienojuma ar formulu (XX) aizsarggrupas at$kel$ana, veidojot
savienojumu ar formulu (XXI):

(Rp)n /Oc
CHZ-C CH—COOH
Hy |
(CH A’
Formula XXI

kur:

P ir alkilgrupa vai aralkilgrupa, kas izvéléta no terc-butilgrupas,
etilgrupas, metilgrupas vai benzilgrupas;

P, ir sililaizsarggrupa, kas izvéléta no terc-butildimetilsilangrupas,
terc-butildifenilsilangrupas vai triizopropilsilangrupas;

P, ir aralkilgrupa vai heterociklilgrupa, kas izvéléta no benzilgru-
pas, 4-metoksibenzilgrupas vai 2,4,6-trimetoksibenzilgrupas vai
tetrahidropiranilgrupas;

hal vai halogéna atoms ir hlora atoms, broma atoms vai joda
atoms;

LG ir aizejoSa grupa, pieméram, mezilgrupa, tozilgrupa vai triflil-
grupa vai halogéna atoms;

A ir NRR; grupa, NHC(=Y)R, grupa, NHC(=Y)NR,R grupa,
NHC(=0)OR, grupa, NHSO,R, grupa, amidinogrupa vai guanidino-
grupa, un M ir metala atoms, kas izvéléts no kalija atoma, litija
atoma un natrija atoma;

R, ir Gdenraza atoms, halogéna atoms (kur halogéna atoms, kas
ir pievienots R, grupai, ir fluora atoms, hlora atoms, broma atoms,
joda atoms), hidroksilgrupa, -COOR, grupa, alkilgrupa, alkenil-
grupa, alkinilgrupa, cikloalkilgrupa, alkoksigrupa, alkeniloksigrupa,
alkiniloksigrupa, ariloksigrupa, heterocikliloksigrupa, heteroaril-
oksigrupa, cikloalkiloksigrupa, acilgrupa, tioacilgrupa, ciangrupa,
nitrogrupa, aminogrupa, -CHO grupa, -OCF, grupa, -CF, grupa,
-SCF, grupa, -NR,R; grupa, -C(=Y)NR,R, grupa, -NHC(=Y)R, gru-
pa, NHC(=Y)NR,R grupa, -NHC(=O)OR, grupa, -NHSO,R, grupa,
(80),R, grupa, arilgrupa, heterociklilgrupa, heteroarilgrupa, hetero-
ciklilalkilgrupa vai heteroarilalkilgrupa, kas iesp&jams ir papildus
aizvietota;

R, ir alkilgrupa, alkenilgrupa, alkinilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa,
heterociklilgrupa, heteroarilgrupa, aralkilgrupa, heteroarilalkilgrupa,
heterociklilalkilgrupa vai cikloalkilalkilgrupa;

m ir vesels skaitlis no 0 I1dz 2;

n ir vesels skaitlis no 1 Iidz 5;

R, ir Gdenraza atoms vai R, grupa; un

R, ir R, grupa vai -SO,N(R,), grupa.
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13. Savienojuma ar formulu (XXV):

HCH_Ci?H_m

HN
~COOR,

Formula XXV

kur R, apzimé alkilgrupu, alkenilgrupu, alkinilgrupu, cikloalkilgrupu,
arilgrupu, heterociklilgrupu, heteroarilgrupu, aralkilgrupu, hetero-
arilalkilgrupu, heterociklilalkilgrupu vai cikloalkilalkilgrupu;
iegiSanas panémiens, kura ietilpst:

n) savienojuma ar formulu (IV):

0O

CHZ—CJLCHZ—COOP
HZ

Formula IV

kur P ir alkilgrupa vai aralkilgrupa, kas izvéléta no terc-butilgrupas,
etilgrupas, metilgrupas vai benzilgrupas,
reakcija ar savienojumu ar formulu (XXII):

4

N—CCOR,
Formula XXII

veidojot savienojumu ar formulu (XXIII):

e}

o gr—coor

~CH,
Formuta Xxt 4§
N\
COOR,

0) savienojuma ar formulu (XXIII) reducéSana, veidojot savienoju-
mu ar formulu (XXIV):

r

CH—C GH—COOP
H, _CH,
HG”

HNJ
Formula XXIV COOR,

un
p) savienojuma ar formulu (XXIV) aizsarggrupas atskel$ana, vei-
dojot savienojumu ar formulu (XXV):

X
CH—C H—COOH
‘' H, EH
H,<I:’ z
HN(
COOR,

Formula XXV

14. Savienojuma ar formulu (XXXI):

X
HZ—C GH—COOH
2 o
i
HG
HN_
RF
Formula XXX)

kur RF apzimé R,CO grupu, R,SO, grupu, R,OCO grupu vai

(R, )NH-C(=Y) grupu, iegisanas panémiens, kura ietilpst:
a) savienojuma ar formulu (XXIV):

X
, eH—ooor
C
ek
I
HN
Formula XXIV COOR,

reakcija ar savienojumu ar formulu (XXVI):
Rt-COOH formula (XXVI),

veidojot savienojumu ar formulu (XXVII):

X
T
CHz—C CH—COOP
H; -CH,
H,C
|
HN.
Farmula XXVil COOR,

kur:

P ir alkilgrupa vai aralkilgrupa, kas izvéléta no terc-butilgrupas,
etilgrupas, metilgrupas vai benzilgrupas;

Rt ir alkilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, aralkilgrupa, heterociklil-
alkilgrupa vai heteroarilalkilgrupa; un

R, ir alkilgrupa, alkenilgrupa, alkinilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa,
heterociklilgrupa, heteroarilgrupa, aralkilgrupa, heteroarilalkilgrupa,
heterociklilalkilgrupa vai cikloalkilalkilgrupa;

b) savienojuma ar formulu (XXVII) aizsarggrupas atSkelSana, vei-
dojot savienojumu ar formulu (XXVIII):

I
T
CH,—g GH—CooP
2 _CH,
H,C
NH,

Formula XXVIit

kur P un Rt ir tadas, ka definéts ieprieks;

c) savienojuma ar formulu (XXVII) derivatizacija ar savienoju-
mu ar formulu RD, kur RD ir R,COhal, halCOOR,, R,SO,hal vai
(RN=C(=Y), un hal ir hlora atoms, broma atoms vai joda atoms;
un Y ir skabekla atoms vai séra atoms,

veidojot savienojumu ar formulu (XXIX):
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j\
i "
Q) )owrg poor
2 _CH,
H,C
]
HN_
Formula XXIX RF

d) savienojuma ar formulu (XXIX) aizsarggrupas atskelSana, vei-
dojot savienojumu ar formulu (XXX):

H
R

Hz?’ z
HN\
Formula XXX RF
un

e) savienojuma ar formulu (XXX) aizsarggrupas atSkelSana, vei-
dojot savienojumu ar formulu (XXXI):

X
H.;,—C CH—COOH

H f

Hch"

HN

Y

RF

Formuta XXXI

15. Panémiens savienojuma ar formulu (VIII), formulu (XXI),
formulu (XXV) vai formulu (XXX) vai, ka definéts jebkura no ie-
priek8€jam pretenzijam, sadali8anai diastereoizoméru paros vai at-
seviSkos diastereoizoméros ar preparativo planslana hromatogra-

fiju vai ar AESH (HPLC), izmantojot ahiralu vai hiralu kolonnu.
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(86) PCT/AT2006/000129 31.03.2006

(87) W0O2006/105563 12.10.2006

(73) Erber Aktiengesellschaft, Industriestrasse 21,
Herzogenburg, AT

(72) FREUDENSCHUSS, Martin, AT
HAUBL, Georg, AT
KRSKA, Rudolf, AT
JAUNECKER, Gunther, AT
BINDER, Eva, AT

(74) Cunow, Gerda, Cunow Patentanwalts KG, Teschner-
gasse 33/1/3, 1180 Wien, AT
Aleksandra FORTUNA, FORAL Intelektuala Tpasuma
agentdra, a/k 98, Riga LV-1050, LV

(54) AUGSTA PAKAPE AR IZOTOPIEM MARKETU SEKUN-
DARU MIKROBIALO VIELMAINAS PRODUKTU PAGA-
TAVOSANA UN ATTIECIGIE VIELMAINAS PRODUKTI
PRODUCTION OF HIGHLY ISOTOPICALLY LABELLED,
SECONDARY, MICROBIAL METABOLIC PRODUCTS,
AND CORRESPONDING METABOLIC PRODUCTS

(57) 1. Ar izotopiem markétu séniSu vai baktériju sekundaru

vielmainas produktu pagatavo$anas panémiens analitiska iek$&ja
standarta izveidoSanai, vielmainas pétijumiem dzivnieku baro$a-
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nas testos, vielmainas pétijumos, vielmainas ciklu, noardiSanas
celu un/vai noardiSanas periodu, ka art interkalacijas Skidra maks-
liga barotné noskaidroSanai, kas raksturigs ar to, ka sintéze no-
tiek, imobilizéjot sénites vai baktérijas uz inerta nes€ja, pievienojot
Skidru maksligu barotni, kura vismaz 95 % oglekla atomu, slapekla
atomu un/vai séra atomu ir aizvietoti ar stabiliem izotopiem.

2. Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to,
ka cukuri vai cukura spirti, it Tpasi D-[U-"*C ]-glikoze, "*C-saharo-
ze, "®C-glicerins un/vai '*C-acetats skidraja maksligaja barotné tiek
izmantoti ka oglek|a avots, '*N-aminoskabes, -nitrati, -amonija sa-
vienojumi vai -karbamids tiek izmantoti ka slapekla avots, *S- vai
%S-sulfati, -sulfidi vai -aminoskabes tiek izmantoti ka séra avots.

3. Panémiens saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kas raksturigs
ar to, ka Skidra maksliga barotne papildus satur maisijumu, kas
izvéléts no neorganiskiem saliem vai skabém, un bazém, kuras ir
Na*, K*, Ca*, Mg*, Fe***, Zn**, Cu*, B joni, ka arT CO,~, SO,
PO,~, NO,.

4. Panémiens saskana ar 1., 2. vai 3. pretenziju, kas rakstu-
rigs ar to, ka par minéto inerto neséju tiek izmantots dabigais vai
maksligais neséjs, kam ir liela iek§€ja virsma, it Tpasi silikats, kar-
tainais silikats, ceolits, betonits, apdedzinati mali, diatomita zeme,
plastmasas un tamlidzigi materiali.

5. Panémiens saskana ar 4. pretenziju, kas raksturigs ar to,
ka par minéto inerto neséju tiek izmantots aluminija silikats, pie-
méram, ceolits vai kartainais silikats, it ipasi vermikulits no vizlas
mineralu grupas, dabiga vai apstradata veida.

6. Panémiens saskana ar 4. pretenziju, kas raksturigs ar to,
ka par minéto inerto neségju tiek izmantots putuplasts, poliamids,
silikons, polietiléns, polipropiléns, politetrafluoretiléns, poliesters
vai tamlidzigs materials.

7. Panémiens saskana ar jebkuru no 1. lidz 6. pretenzijai,
kas raksturigs ar to, ka iegiSana notiek temperatiras intervala no
3 I'dz 45°C, labak no 10 Idz 35°C.

8.  Panémiens saskana ar jebkuru no 1. [idz 7. pretenzijai, kas
raksturigs ar to, ka ar izotopiem markétie sekundarie vielmainas
produkti no Skidras maksligas barotnes tiek iegdti ar ekstrakcijas
un koncentracijas panémienu, pieméram, apvienojot tadus solus
ka cietas/Skidras fazes un $kidras/Skidras fazes ekstrakcija, cen-
trifugéSana, filtracija un iztvaicéSana.

9. Panémiens saskana ar 8. pretenziju, kas raksturigs ar
to, ka par attiriSanas panémieniem tiek izmantoti hromatografijas
panémieni un it 1pasi kolonnas hromatografija, preparativa plan-
slana hromatografija, jonu hromatografija, afinitates hromatografija,
izslegSanas hromatografija un/vai preparativa augstspiediena $kid-
rumhromatografija.

10. Ar izotopiem markéts sekundars vielmainas produkts, kas
ir iegits saskana ar jebkuru no 1. lidz 9. pretenzijai analitiska
iekSeja standarta izveidoSanai, vielmainas pétijumiem dzivnieku
baro$anas testos, vielmainas pétijumos, vielmainas ciklu, noardi-
§anas celu un/vai noardiSanas periodu, ka ari interkalacijas no-
skaidro$anai, kura vismaz 95 % oglekla atomu, slapekla atomu
un/vai séra atomu ir aizvietoti ar stabiliem izotopiem, kuri izvéléti
no $adas virknes: mikotoksini, trihotecéni, pieméram, nivalenols,
dezoksinivalenols, 3-acetildezoksinivalenols, 15-acetildezoksiniva-
lenols, X fuzarenons, T-2 toksins, HT-2 toksins, DAS, fumonizini,
pieméram, B1, B2 vai B3 fumonizins, ohratoksini, pieméram, A, B,
C vai D ohratoksins, zearalenoni, moniliformins vai aflatoksini, pie-
méram, B1, B2, G1 vai G2 aflatoksins vai antibiotikas, pieméram,
antibiotikas, kas iegitas no aktinomicétém, pieméram, tetraciklini,
streptomicini vai aminoglikozidi, antibiotikas, kas iegitas no Ba-
zillus sp, pieméram, bacitracins vai polimiksins, antibiotikas, kas
iegdtas no Penicillium, pieméram, penicilins vai griseofulvins, vai
cefalosporini, kas iegiti no Cephalosporium.

11.  Vielmainas produkts saskana ar 10. pretenziju, kura tira viela,
kas ir markéta ka '*C, "®N-, 3S- vai *S, sastada vismaz 95 %.

(51) A61K 39/0950200607
A61K 39/102(20050)
A61K 39/116200500
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(43) 12.03.2008

(45) 14.12.2011

(11) 1896063



Apstiprinatie Eiropas patenti

PATENTI UN PRECU ZIMES - 20.08.2012

(31) 0513069 (32) 27.06.2005 (33) GB
0513071 27.06.2005 GB
0515556 28.07.2005 GB
0524204 28.11.2005 GB
0526041 21.12.2005 GB
0526040 21.12.2005 GB

(86) PCT/EP2006/006220 23.06.2006

(87) W0O2007/000327 04.01.2007
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Intellectual Property (CN925.1) 980 Great West Road,
Brentford, Middlesex TW8 9GS, GB
Aleksandra FORTUNA, FORAL
agentdra, a’k 98, Riga LV-1050, LV

(54) IMUNOGENA KOMPOZICIJA
IMMUNOGENIC COMPOSITION

(57) 1. Imunogéna kompozicija ievadiSanai cilveékam, kura
satur Hib saharida konjugatu un vismaz vienu papildu bakterialu
saharida konjugatu(-us), un vél vienu antigénu, kas izvéléts no
virknes, kura satur veselu Sinu gara klepus un B hepatita virsmas
antigénu, kura Hib saharida konjugata saharida deva ir mazaka
neka 5 ug.

2. Imunogéna kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kura
saharida deva un vai katra no vismaz viena papildu bakteriala,
pieméram, N. meningitidis, saharida konjugata(-u) deva(-s) ir
mazaka(-s) neka 6 ug.

3. Imunogéna kompozicija saskana ar 1. vai 2. pretenziju,
kura vismaz viens papildu bakteridls saharida konjugats(-i) satur
N. meningitidis kapsularu saharidu, kas ir atvasinats no celma, kas
izvéléts no virknes, kura satur A, B, C, W135 un Y serogrupas.

4. Imunogéna kompozicija saskana ar 3. pretenziju, kas satur
C serogrupas N. meningitidis kapsularu saharidu (MenC).

5. Imunogéna kompozicija saskana ar 3. vai 4. pretenziju, kas
satur A serogrupas N. meningitidis kapsularu saharidu (MenA).

6. Imunogéna kompozicija saskana ar jebkuru no 3. ldz
5. pretenzijai, kas satur Y serogrupas N. meningitidis kapsularu
saharidu (MenY).

7. Imunogéna kompozicija saskana ar jebkuru no 3. ldz
6. pretenzijai, kas satur W135 serogrupas N. meningitidis kapsu-
laru saharidu (MenW).

Intelektuala T1pasuma

8. Imunogéna kompozicija saskana ar jebkuru no iepriek$é-
jam pretenzijam, kas satur DT, TT, Pw un HepB.
9. Imunogéna kompozicija saskana ar jebkuru no iepriek$é-

jam pretenzijam, kas satur B serogrupas N. meningitidis aréjas
membranas vezikulu preparatu.

10. Imunogéna kompozicija saskana ar jebkuru no iepriek$é-
jam pretenzijam, kas satur S. pneumoniae kapsularu saharidu,
kas atvasinats no celma, kurs izvéléts no virknes, kura sastav no
1, 2, 3,4, 5, 6A, 6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 17F,
18C, 19A, 19F, 20, 22F, 23F un 33F serogrupas.

11.  Imunogéna kompozicija saskana ar jebkuru no ieprieksé-
jam pretenzijam, kas satur S. typhi Vi kapsularu saharidu.

12. Imunogéna kompozicija saskana ar jebkuru no ieprieksé-
jam pretenzijam, kura Hib konjugata ir izmantots tas pats neséja
proteins un vai katrs no vismaz viena N. meningitidis saharida
konjugata(-tiem).

13. Imunogéna kompozicija saskana ar jebkuru no iepriek$é-
jam pretenzijam, kura Hib saharids ir konjugéts ar nesé&ja pro-
tetnu, kas izvéléts no virknes, kura sastdv no TT, DT, CRM197,
TT C fragmenta, D proteina, OMPC un pneimolizina.

14. Imunogéna kompozicija saskana ar jebkuru no iepriek-
§éjam pretenzijam, kura katrs no vismaz viena N. meningitidis
saharida(-iem) ir konjugéts ar neséja proteinu, kas izvéléts no
virknes, kura sastav no TT, DT, CRM197, TT C fragmenta, D pro-
teina, OMPC un pneimolizina.

15. Imunogéna kompozicija saskana ar jebkuru no iepriek-

§éjam pretenzijam, kurd Hib saharida konjugata Hib un nesgja

proteina masas attieciba ir no 1:5 Iidz 5:1, no 1:1 lidz 1:4, no
1:2 I'dz 1:3,5 vai aptuveni 1:3.

16. Imunogéna kompozicija saskana ar jebkuru no iepriek$e-
jam pretenzijam, kura MenA saharida molekulara masa ir lielaka
par 50 kDa, 75 kDa, 100 kDa vai tas vidéjais lielums ir 50-100 kDa,
55-90 KDa vai 60-80 kDa.

17. Imunogéna kompozicija saskana ar jebkuru no iepriek-
§éjam pretenzijam, kurd MenC saharida molekulara masa ir
lielaka par 50 kDa, 75 kDa, 100 kDa vai tas vidéjais lielums ir
100-200 kDa, 100-150 kDa vai 150-200 kDa.

18. Imunogéna kompozicija saskana ar jebkuru no iepriek$e-
jam pretenzijam, kura MenC ir vismaz daléji O-acetiléts ta, ka vis-
maz viena pozicija no atkartotajam vienibam ir O-acetiléti vismaz
30 %.

19. Imunogéna kompozicija saskana ar jebkuru no iepriek$e-
jam pretenzijam, kura MenA ir vismaz dalgji O-acetiléts ta, ka vis-
maz viena pozicija no atkartotajam vienibam ir O-acetiléti vismaz
50 %.

20. Imunogéna kompozicija saskana ar jebkuru no iepriek$é-
jam pretenzijam, kura Hib saharida konjugats un vismaz viens
N. meningitidis saharida konjugats(-i) nav adsorbéts uz aluminija
saliem.

21. Imunogéna kompozicija saskana ar jebkuru no iepriek$é-
jam pretenzijam, kura ir bez paligvielu piemaisijuma.

22. Vakcina, kas satur imunogénu kompoziciju saskana ar
jebkuru no 1. lidz 21. pretenzijai un farmaceitiski pienemama pa-
[igviela.

23. Vakcinas komplekts vienlaicigai vai secigai ievadisanai,
kas satur divas multivalentas imunogénas kompozicijas saimnieka
organisma aizsardzibai pret slimibu, kuru izraisa Bordetella pertus-
sis, Clostridium tetani, Corynebacterium diphtheriae un Haemophi-
lus influenzae, pie kam minétais komplekts satur pirmo konteineru,
kur§ satur stingumkrampju toksoidu (TT), difterijas toksoidu (DT),
veselu Sdnu gara klepus komponentus un/vai B hepatita virsmas
antigénu; un otru konteineru, kas satur imunogénu kompoziciju
saskana ar jebkuru no 1. Iidz 21. pretenzijai.

24. Vakcinas komplekts saskana ar 23. pretenziju, kura pir-
mais konteiners papildus satur B hepatita virsmas antigénu, kas
ir adsorbéts uz aluminija fosfata.

25. Vakcinas komplekts saskana ar 23. vai 24. pretenziju, kura
pirmais vai otrais konteiners papildus satur inaktivétu poliomielita
virusu (IPV).

26. Panémiens imunogénas kompozicijas saskana ar jebkuru
no 1. lidz 21. pretenzijai iegiSanai, kas satur Hib saharida konju-
gata sajauk$anas soli ar vismaz vienu papildu bakterialu saharida
konjugatu(-iem) un vél vienu antigénu, kur$ izvéléts no virknes,
kura satur veselu $Unu gara klepus un B hepatita virsmas antigé-
nu, lai iegdtu kompoziciju, kura Hib saharida konjugata saharida
deva ir mazaka neka 5 pg, un vai katrd no vismaz viena papildu
bakteriala saharida konjugata(-iem) saharida deva ir mazaka neka
6 ug.

27. Imunogéna kompozicija, vakcina vai komplekts saskana ar
jebkuru no 1. lidz 25. pretenzijai izmantoSanai meningita arstésa-
nai vai profilaksei.

28. Imunogéna kompozicija, vakcina vai komplekts saskana
ar jebkuru no 1. Idz 25. pretenzijai izmantoSanai slimibas, kuru
izraisa Haemophilus influenzae, arstéSanai vai profilaksei.
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JORAND-LEBRUN, Catherine, FR
VITTE, Pierre-Alain, FR
GERBER, Patrick, CH
(74) Merck Serono SA - Geneva Intellectual Property, 9, chemin
des Mines, 1202 Geneva, CH
Lacija KUZJUKEVICA, Agentira PETERSONA PATENTS,
a/k 61, Riga LV-1010, LV
(54) GLEPP-1 INHIBITORI AUTOIMUNU UN/VAI IEKAISUMA
SASLIMSANU ARSTESANAI
GLEPP-1 INHIBITORS IN THE TREATMENT OF AU-
TOIMMUNE AND/OR INFLAMMATORY DISORDERS
(57) 1. Glepp-1 inhibitora izmantoSana medikamenta razoSa-
nai autoimiinas un/vai iekaisuma saslimSanas arstésanai, pie kam
Glepp-1 inhibitors ir karbonskabe ar formulu (l):

B

4
A .

ka ar tas geometriskie izomeéri, tas optiski aktivas formas ka enan-
tioméri, diastereoméri un tas racematu formas, ka art tas farmacei-
tiski pienemami sali un farmaceitiski aktivi atvasinajumi, kur

A ir izvéléts no kopas, kas sastav no arilgrupas, C, alkilarilgru-
pas;

R' ir izvéléts no kopas, kas sastav no H, C, alkilgrupas, C, alk-
oksigrupas, halogéna atoma;

B ir izvéléts no grupas, kas sastav no:

o
) o T D
T D‘YO 0=5=0 T
(N‘R N(; rN‘R &\R (N\fﬁ:R
f a0
B1 B2 B3 B6 B7
) D D
O I
s BN
S
B& B9 B20

D ir jebkurs, kas izvéléts no grupas, kas sastav no D1, D2, D3:

(COOH), (COOH), (COOH),
(ORa)m (OH) (Flm
D1 D2 D3 s

kur m ir vesels skaitlis, kas izvéléts no 0, 1 un 2, un n ir vesels
skaitlis, kas izvéléts no 1 un 2; un R® ir H vai C, alkilgrupa, vai
D4

(COOH),

OCH,COQCH

D4 :

kur n ir vesels skaitlis, kas izvéléts no 0 un 1;
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Riirizvéléts no kopas, kas sastav no C, ,alkilgrupas vai C, alkilgru-
pas, C, calkenilgrupas, C, salkinilgrupas, C, ;alkoksigrupas, C, .alkil-
aminogrupas, C, calkilalkoksigrupas, arilgrupas, heteroarilgrupas,
piesatinatas vai nepiesatinatas C, ,cikloalkilgrupas, heterocikloalkil-
grupas, C,alkilarilgrupas, C, alkilheteroarilgrupas, C,alkenilaril-
grupas, C, .alkenilheteroarilgrupas, C,_alkinilarilgrupas, C, .alkinil-
heteroarilgrupas, C, ;alkilcikloalkilgrupas, C, .alkilheterocikloalkil-
grupas, C, .alkenilcikloalkilgrupas, C, ;alkenilheterocikloalkilgrupas,
C, ;alkinilcikloalkilgrupas, C, alkinilheterocikloalkilgrupas.

2. Izmanto$ana saskana ar 1. pretenziju, pie kam saslim$ana
ir izvéléta no grupas, kas ietver iekaisigas zarnu slimibas, Krona
slimibu, ¢dlainu kolttu, kolagenozu kolttu, limfocitaru kolitu, iekai-
sumu péc kolostomijas vai ileostomijas, kairinatu zarnu sindromu,
neiroiekaisumu, ietverot multiplo sklerozi; Gijéna Baré sindromu,
hronisku iekaisigu polineiropatiju (CIPN), plausu slimibas, ietverot
akitu respiratoro distresa sindromu; locitavu un kaulu slimibas,
ietverot osteoartritu un reimatoido artritu; aknu slimibas, ietverot
aknu fibrozi, cirozi un hronisku aknu slimibu; fibrotiskas slimibas,
ietverot vilkédi, glomerulosklerozi, sistémisku sklerozi, adas fibrozi,
fibrozi péc apstaro$anas un cistisko fibrozi; vaskularas patologijas,
ietverot aterosklerozi, kardiomiopatiju un miokarda infarktu; reste-
nozi; un degenerativas centralas nervu sisttmas slimibas, ietverot
amiotrofo lateralo sklerozi, vai adas iekaisuma slimibas, ietverot
sklerodermiju un psoriazi, vai sastav no tam.

3. lzmantoSana saskana ar 1. pretenziju, pie kam Glepp-1 in-
hibitors ir karbonskabe ar formulu (la):

A (1a),

kur A, B un D ir, kd noteikts 1. pretenzija.

4. IzmantoSana saskana ar jebkuru no 1. [idz 3. pretenzijai,
pie kam A ir C, .alkilarilgrupa, Tpasi n-butilfenilgrupa.

5. Izmanto$ana saskana ar jebkuru no 1. [ldz 4. pretenzijai,
pie kam B ir B1, B2, B3, B6, B7, B8, B9 vai B20, 1pasi B1, B2 vai
B3.

6. IzmantoSana saskana ar jebkuru no 1. lldz 5. pretenzijai,
pie kam R ir C, alkilgrupa.

7. IzmantoSana saskana ar jebkuru no 1. lidz 6. pretenzijai,
pie kam A ir ar C, ,alkilgrupu aizvietota fenilgrupa; B ir jebkur§ no
B1, B2 un B3; R ir C,alkilgrupa, C, .cikloalkilgrupa vai C, alkil-
cikloalkilgrupa un D ir izvéléts no:

CO\L)H OOH o F
/C[ OH L__coon J__coon

EJ. ;. L
vai \l vai l/

8. Izmanto$ana saskana ar 1. pretenziju, pie kam Glepp-1 in-
hibitors ir karbonskabe ar formulu (Ib) vai formulu (Ic):

Loy

Va

D

m

a
\'\‘_O/ﬁ
\
\\
>

| \
\,
I
A
(Ib) {lc)
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kur A ir C,_alkilarilgrupa; B ir B1, B3 un D ir, ka noteikts 1. pre-
tenzija.

9. IzmantoSana saskana ar pretenzijam no 1. lidz 8., pie kam
Glepp-1 inhibitors ir izvéléts no grupas, kas sastav no
5-[{4-[(4-butilfenil)etinil]benzil}(heksil)Jamino]-2-hidroksibenzoska-
bes,
5-[{4-[(4-butilfenil)etinillbenzil}(heksil)amino]-2-fluorbenzoskabes,
4-({{4-[(4-butilfenil)etinil]benzil}[2-(4-hlorfenil)etillamino}metil)benzo-
skabes,
5-[{4-[(4-butilfenil)etinillbenzil}(3-fenilpropil)amino]-2-hidroksibenzo-
skabes,
5-[{4-[(4-butilfenil)etinillbenzil}(1-naftiimetil)amino]-2-hidroksibenzo-
skabes,
5-((4-terc-butilbenzil {4-[(4-butilfenil)etinil]benzillamino)-2-hidroksi-
benzoskabes,
4-[{4-[(4-butilfenil)etinil]benzil}(heksil)amino]-2-hidroksibenzoska-
bes,
2-fluor-5-{heksil[4-(feniletinil)benzillamino}benzoskabes,
5-[{4-[(4-butilfenil)etinil]benzil}(ciklopentilmetillamino]-2-fluorbenzo-
skabes,
5-[{4-[(4-butilfenil)etinillbenzil}(3,3-dimetilbutil)amino]-2-fluorbenzo-
skabes,
5-[{4-[(4-butilfenil)etinillbenzil}(etil)amino]-2-fluorbenzoskabes,
5-(heksil{4-[(4-propilfenil)etinil]benzil}amino)-2-hidroksibenzoska-
bes,
5-[{4-[(4-butilfenil)etinillbenzil}(pentil)amino]-2-fluorbenzoskabes,
5-[{4-[(4-butilfenil)etinillbenzil}(metil)amino]-2-fluorbenzoskabes,
5-[{4-[(4-butilfenil)etinil]benzil}(ciklopropilmetil)amino]-2-fluorbenzo-
skabes,
5-{butil[4-(feniletinil)benzillamino}-2-fluorbenzoskabes,
2-fluor-5-[[4-(feniletinil)benzil](propil)Jamino]benzoskabes,
2-fluor-5-(heksil{4-[(4-propilfenil etinillbenzil}amino)benzoskabes,
5-{{4-[(4-butilfenil)etinil]benzil}[(2-karboksiciklopropil)metilJlamino}-
2-fluorbenzoskabes,
5-[{4-[(4-etilfenil)etinil]benzil}(heksil)amino]-2-fluorbenzoskabes,
5-[{4-[(4-terc-butilfenil)etinil]benzil}(heksil)amino]-2-fluorbenzoska-
bes,
5-[{4-[(4-butilfenil)etinillbenzil}(izobutil)amino]-2-fluorbenzoskabes,
5-{[{4-[(4-butilfenil)etinillbenzil}(heksil)amino]karbonil}-2-hidroksi-
benzoskabes,
5-{[{4-[(4-butilfenil)etinil]benzoil}(heksil)amino]metil}-2-hidroksibenzo-
skabes,
5-{[{2-[(4-butilfenil)etinillbenzil}(heksil)amino]karbonil}-2-hidroksi-
benzoskabes,
5-{[{4-[(4-butilfenil)etinillbenzil}(heksil)amino]karbonil}-2-fluorbenzo-
skabes.

10. lzmantoS$ana saskana ar 1. pretenziju, pie kam Glepp-1 in-
hibitors ir izvéléts no grupas, kas sastav no
4-[{4-[(4-butilfenil)etinil]benzil}(3-ciklopentilpropanoil)amino]-2-hidr-
oksibenzoskabes,
5-[{4-[(4-butilfenil)etinil]benzil}(cikloheksilkarbonil)amino]-2-hidr-
oksibenzoskabes,
5-[{4-[(4-butilfenil)etinil]lbenzil}(heksanoil)amino]-2-hidroksibenzo-
skabes,
5-((4-terc-butilbenzoil){4-[(4-butilfenil)etinillbenzil}amino)-2-hidr-
oksibenzoskabes,
5-((difenil-4-ilkarbonil {4-[(4-butilfenil)etinillbenzil}amino)-2-hidroksi-
benzoskabes,
5-[{4-[(4-butilfenil)etinil]benzil}(3,3-dimetilbutanoil)amino]-2-hidr-
oksibenzoskabes,
5-((1,3-benzodioksol-5-ilkarbonil){4-[(4-butilfenil)etinil]benzil}amino)-
2-hidroksibenzoskabes,
5-([(benziloksi)acetil]{4-[(4-butilfenil)etinil]benzil}amino)-2-hidroksi-
benzoskabes,
5-[{4-[(4-butilfenil)etinillbenzil}(4-heksilbenzoil)amino]-2-hidroksi-
benzoskabes,
5-((1-benzotien-2-ilkarbonil){4-[(4-butilfenil)etinillbenzil}amino)-2-
hidroksibenzoskabes,
5-{[{4-[(4-butilfenil)etinillbenzil}(heksanoil)amino]metil}-2-hidroksi-
benzoskabes,

(4-{[{4-[(4-buitilfenil etinillbenzil}(heksanoil)Jamino]metil}fenoksi)etik-
skabes,
4-{[{4-[(4-butilfenil)etinil]benzil}(3-ciklopentilpropanoil)amino]met-
illbenzoskabes,

5-[{4-[(4-butilfenil)etinillbenzil}(3-ciklopentilpropanoil)amino]-2-fluor-
benzoskabes,
5-[{4-[(4-butilfenil)etinillbenzil}(3,3-dimetilbutanoil)amino]-2-fluor-
benzoskabes,
4-[{4-[(4-butilfenil)etinillbenzil}(cikloheksilkarbonil)amino]-2-hidr-
oksibenzoskabes,
4-[{4-[(4-butilfenil)etinillbenzil}(heksanoil)amino]-2-hidroksibenzo-
skabes,
4-[{4-[(4-butilfenil)etinil]benzil}(3-ciklopentilpropanoil)Jamino]-2-fluor-
benzoskabes,
4-[{4-[(4-terc-butilfenil)etinil]benzil}(3-ciklopentilpropanoil)amino]-2-
hidroksibenzoskabes,

4-((3-ciklopentilpropanoil ){4-[(4-propilfenil)etinillbenzil}amino)-2-
hidroksibenzoskabes,
5-{[{4-[(4-butilfenil)etinillbenzil}(3-ciklopentilpropanoil)amino]metil}-
2-hidroksibenzoskabes.

11.  Izmanto$ana saskana ar jebkuru no iepriek§€jam preten-
zijam, pie kam Glepp-1 inhibitors tiek ievadits kombinacija ar vél
kadu Iidzekli, kas ir derigs autoimiinas un/vai iekaisuma saslim-
Sanas arstéSana.

12. Farmaceitiska kompozicija, kas satur Glepp-1 inhibitoru
saskana ar 1. pretenziju, vél kadu hdzekli, kas ir derigs auto-
imdnas un/vai iekaisuma saslim$anas arstéSana, un farmaceitiski
pienemamu paligvielu.

13. Farmaceitiskd kompozicija saskana ar 12. pretenziju, pie
kam Sis vél kads I1dzeklis ir interferons beta.
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(54) SKIDRUMU APMAINAS KATETRA SISTEMA
FLUID EXCHANGE CATHETER SYSTEM

(57) 1. Skidrumu apmainas katetra sistéma, kas satur: iek§gjo

(11) 1937329

(22) 25.08.2006

(32) 02.09.2005 (33) GR

mena proksimalais gals ir pievienots pie infizijas mehanisma (E);
aréjo limenu (2) ar proksimalo galu, distalo galu (O) un limena
sieninu, kas virzas starp proksimalo galu un distalo galu, veidojot
limena iekstelpu; kur aréja limena proksimalais gals ir pievienots
pie aspiracijas mehanisma (A); kas raksturiga ar to, ka inflzijas
mehanisms un aspiracijas mehanisms ir izveidoti ta, lai raditu
programméjamas spiediena izmainas iek§éja un aréja limena, un
iek§€ja limena distalais gals atrodas aréja limena iekstelpa ta,
ka Skidrums (B), kas iznak no iekS&ja limena pa atveri iek$éja
limena distalaja gala, ieplast aréja lumena iekstelpa.

2. Skidrumu apmainas katetra sistéma saskana ar 1. pre-
tenziju, kas papildus satur apmainas virsmu, kura atrodas aré&ja
limena distalaja gala.

3. Skidrumu apmainas katetra sistéma saskana ar 2. preten-
ziju, kur apmainas virsmu izvélas no grupas, kura ietilpst filtrs,
membrana, siets un rezgota aptvere.

4. Skidrumu apmainas katetra sisttma saskana ar 1. preten-
ziju, kur vismaz viens inflzijas mehanisms un aspiracijas meha-
nisms ir peristaltisks sdknis.

5. Skidrumu apmainas katetra sistéma saskana ar 1. preten-
ziju, kur vismaz viens inflzijas mehanisms un aspiracijas meha-
nisms ir Skidruma suknis.

6.  Skidrumu apmainas katetra sistéma saskana ar 1. preten-
ziju, kas satur mehanismu, kurs$ ir piemérots infizijas mehanisma
darbinasanai, lai ievaditu Skidrumu kermeni pa iek$éjo |Gmenu
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pirmaja infazijas laika perioda un ar pirmo infizijas spiedienu, kur
nak aréja limena iekstelpa; turklat aspiracijas mehanisma darbiba
pirma inflzijas laika perioda ir partraukta.

7. Sistéma saskana ar 6. pretenziju, kura papildus tiek par-
traukta infzijas mehanisma darbiba, lai partrauktu infiziju pirmaja
aiztures laika perioda; un tiek darbinats aspiracijas mehanisms,
lai pa aspiracijas limenu izvaditu Skidrumu no kermena pirmaja
aspiracijas laika perioda un ar pirmo aspiracijas spiedienu; turklat
aspiracijas mehanisma darbiba ir partraukta pirmaja infazijas laika
perioda un pirmaja aiztures laika perioda, bet infizijas mehanisma
darbiba ir partraukta pirmaja aiztures laika perioda un pirmaja as-
piracijas laika perioda.

8. Sistéma saskana ar 7. pretenziju, kur pirmais infizijas
spiediens ir lielaks neka pirmais aspiracijas spiediens.

9.  Sistéma saskana ar 7. pretenziju, kur pirmais infizijas laika
periods ir mazaks par pirmo aspiracijas laika periodu.

10. Skidrumu apmainas katetra sistéma saskana ar 2. preten-
nakos$a skidruma striklas izkliedei virs minétas apmainas virsmas,
lai nonemtu uz tas sakrajusos organisko vielu un lautu ievaditajam
Skidrumam sajaukties ar biologiskajiem skidrumiem un izvadit $o
Skidrumu maisijumu, neizraisot katetra aizsprostojumus.

11. Sistéma saskana ar 10. pretenziju, kur Sis mehanisms
satur idzekli iek$éja limena blokéSanai pirmaja laika intervala,
kuram seko otrais laika intervals, kad Skidrums brivi plUst pa iek-
§€jo limenu.

12. Sistéma saskana ar 10. pretenziju, kur Sis mehanisms
satur idzekli aréja limena blokéSanai pirmaja laika intervala, ku-
ram seko otrais laika intervals, kad Skidrums brivi plist pa aréjo
IGmenu.

13. Sistéma saskana ar 10. pretenziju, kur apmainas virsma
veido aréja limena valgju uzgali.

14. Sistéma saskana ar 10. pretenziju, kur iek§€jais limens ir
novietots batiba koncentriski aréja lomena iekSpuseé.

15. Sistéma saskana ar 10. pretenziju, kur iek§€ja un aréja
limena distalie gali ir atseviSkas caurulites.

16. Sistéma saskana ar 10. pretenziju, kur Sis mehanisms ir
piemérots Skidruma ievadiSanai pa iek$§€jo limenu ar pirmo spie-
dienu pirmaja laika intervala, kuram seko otrais partraukuma laika
intervals, kad arégjais limens ir blokéts pirmaja un otraja laika inter-
vala; un Skidruma izvadiSanai pa aréjo limenu ar otro spiedienu,
kas ir zemaks neka pirmais spiediens, tresaja laika intervala, kad
iekSéjais limens ir blokéts treSaja laika intervala.
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(54) UZTURA BAGATINATAJS ENERGIJAS NODROSINASA-
NAI SKELETA MUSKULIEM UN KARDIOVASKULARAS
SISTEMAS AIZSARGASANAI
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DIETARY SUPPLEMENT ENERGY-PROVIDING TO SKEL-
ETAL MUSCLES AND PROTECTING THE CARDIO VAS-
CULAR TRACT

(57) 1. Uztura bagatinatajs, kas sastav no:

- samaisitu vai atseviski iepakotu:

a) propionil-L-karnitina vai ta farmakologiski pienemama sals un,
eventuali, karnitina, kas izvéléts no grupas, kas sastav no L-kar-
nitina, acetil-L-karnitina, valeril-L-karnitina, izovaleril-L-karnitina un
butiril-L-karnitina vai to farmakologiski pienemamiem saliem, vai
to maisijumiem,
b) kofermenta Q
c) riboflavina,

d) pantoténskabes

kombinacijas ka aktivajam vielam un

- $adam eventualam sastavdalam:

f) aminoskabém, kas izvélétas no grupas, kas sastav no valina,
leicina, izoleicina vai to maisijumiem;

g) kreatina, kas izvéléts no grupas, kas sastav no kreatina un
fosfokreatina vai to maisijumiem, un

h) mineralsals.

2. Uztura bagatinatajs saskana ar 1. pretenziju, pie kam far-
makologiski pienemamais sals ir izvéléts no grupas, kas sastav
no hlorida, bromida, jodida, aspartata, skaba aspartata, citrata,
skaba citrata, fosfata, skaba fosfata, fumarata, skaba fumarata,
glicerofosfata, glikozes fosfata, laktata, maleata, skaba maleata,
mukata, orotata, oksalata, skaba oksalata, sulfata, skaba sulfata,
tartrata, trihloracetata, trifluoracetata un metansulfonata.

3. Uztura bagatinatajs saskana ar 1. pretenziju, pie kam mi-
neralsals (h) ir izvéléts no grupas, kas sastav no dinatrija citrata,
monokalija fosfata, kalcija laktata un magnija taurata.

4.  Uztura bagatinatajs saskana ar 1. pretenziju, pie kam ma-
sas attieciba (a):(b):(c):(d) svarstas robezas no 10:0,04:0,08:0,4
[1[dz 1:4:4:20.

5. Uztura bagatinatajs saskana ar 4. pretenziju, pie kam
masas attieciba (a):(b):(c):(d) svarstas robezas no 10:2:2:2 lidz
1:1:1:5.

6. Uztura bagatinatajs saskana ar 1. pretenziju tablesu, pa-
stilu, drazeju, kapsulu un granulata forma.

7.  Uztura bagatinatajs saskana ar 6. pretenziju standartdevas
forma, kas satur:
propionil-L-karnitinuno 50 mg Iidz 2000 mg
kofermentu Q,; no 5 mg Iidz 200 mg
riboflavinu no 5 mg Iidz 200 mg
pantoténskabi no 10 mg Ilidz 1000 mg.

8. Panémiens skeleta muskulu spéjas palielinasanai izturét
ilgstoSas, intensivas fiziskas aktivitates, kas ietver uztura bagati-
nataja saskana ar jebkuru no 1. Iidz 7. pretenzijai ievadisanu.

9. Panémiens energijas nodrosinasanai un skeleta muskulu
stiprinaSanai, kas ietver uztura bagatinataja saskana ar jebkuru no
1. lidz 7. pretenzijai ievadisanu.
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(54) MATERIALS CIETINAMAM VIRSMAS PARKLAJUMA
MATERIALAM UZ SKIDINATAJA BAZES UN TO SATU-
ROSS VAI NO TA VEIDOTS PARKLAJUMA MATERIALS
UN PARKLAJUMA PLEVE
MATERIAL FOR CURABLE SOLVENT-BASED TOP-
COATING MATERIAL, AND COATING MATERIAL AND
COATING FILM COMPRISING OR FORMED FROM THE
SAME

(57) 1.
raksturigs ar to, ka tas satur oleofilu polirotaksanu, svekus un
cietinataju, pie kam oleofilais polirotaksans satur ciklisku moleku-
lu, linearu molekulu, kas izspiezas cauri cikliskajai molekulai, un
blokéjoSas grupas, kas ir izvietotas linearas molekulas abos galos,
lai atturétu ciklisko molekulu no atdaliSanas no linearas molekulas,
pie kam vismaz vienai no linearas molekulas un cikliskas moleku-
las ir hidrofoba modificéjosa grupa, kas ir vismaz viena grupa, kas
izvéléta no kopas, kas sastav no alkilgrupas, benzilgrupas, benzola
atvasinajumu saturosas grupas, acilgrupas, sililgrupas, tritilgrupas,
tozilgrupas, uretansaites, estersaites, étersaites un kaprolaktona.

2. Cietinamais parklajuma materials uz Skidinatdja bazes
saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to, ka hidrofoba modi-
ficgjosa grupa satur -CO(CH,),OH grupu.

3.  Cietinamais parklajuma materials uz skidinataja bazes sa-
skana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to, ka hidrofoba modifice-
josa grupa satur -CO(CH,),OH grupu, kas ir saistita pie -O-C,H.-O-
grupas.

4.  Cietinamais parklajuma materials uz skidinataja bazes sa-
skana ar jebkuru no 1. Iidz 3. pretenzijai, kas raksturigs ar to, ka
cikliskas molekulas piesaistiSanas daudzums svarstas robezas no
0,06 Iidz 0,61 attieciba pret 1, kas ir maksimalais cikliskas mole-
kulas piesaistiSanas daudzums, ko var uznemt lineara molekula.

5.  Cietinamais parklajuma materials uz skidinataja bazes sa-
skana ar jebkuru no 1. Iidz 4. pretenzijai, kas raksturigs ar to, ka
lineara molekula ir ar molekulmasu, kas svarstas robezas no 1000
ITdz 45000.

6. Cietinamais parklajuma materials uz skidinataja bazes sa-
skana ar jebkuru no 1. Iidz 5. pretenzijai, kas raksturigs ar to, ka
lineara molekula ir vismaz viena no polietilénglikola un polikapro-
laktona.

7. Cietinamais parklajuma materials uz Skidinatdja bazes
saskana ar jebkuru no 1. lidz 6. pretenzijai, kas raksturigs ar to,
ka cikliskad molekula ir vismaz viena, kas izvéléta no grupas, kas
sastav no o-ciklodekstrina, B-ciklodekstrina un y-ciklodekstrina.

8. Cietinamais parklajuma materials uz Skidinatdja bazes
saskana ar 7. pretenziju, kas raksturigs ar to, ka ciklodekstrina
hidroksilgrupas ir modificétas modifikacijas pakapé ne mazaka par
0,02 attieciba pret 1, kas ir maksimalais ciklodekstrina hidroksil-
grupu skaits, kuras var tikt modificétas.

9.  Cietinamais parklajuma materials uz skidinataja bazes sa-
skana ar jebkuru no 1. Iidz 8. pretenzijai, kas raksturigs ar to, ka
oleofilais polirotaksans ir daudzuma no 1 Iidz 90 masas % attieciba
pret parklajuma plévi veidojoSiem komponentiem.

10. Cietinamais parklajuma materials uz $kidinatdja bazes
saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar to, ka parklajuma ma-
terials ir sajaukts ar vismaz vienu vielu, kas ir izvéléta no grupas,
kas sastav no sveku komponenta, cietinataja, piedevas, pigmenta,

ar to, ka ta ir veidota, cietinot cietinamo parklajuma materialu uz

12. pretenzijai, raksturiga ar to, ka uz parklajama izstradajuma
secigi tiek veidotas pamatkrasas pléve un caurspidigas krasas

15. Slanaina parklajuma pléve saskana ar 14. pretenziju, kas
raksturiga ar to, ka starp parklajamo izstradajumu un pamatkrasas
plévi papildus tiek veidota gruntskrasas pléve.

16. Slanaina parklajuma pléve, kura izmanto cietinamo parkla-
12. pretenzijai, raksturiga ar to, ka uz parklajama izstradajuma
secigi tiek veidotas pamatkrasas pléve, kura izmanto parklajuma

17. Slanaina parklajuma pléve saskana ar 16. pretenziju, kas
raksturiga ar to, ka starp parklajamo izstradajumu un pamatkrasas
plévi papildus tiek veidota gruntskrasas pléve.

18. Slanaina parklajuma pléve, kura izmanto cietinamo parkla-
12. pretenzijai, raksturiga ar to, ka uz parklajama izstradajuma tiek
veidota emaljas krasas pléve, kurad izmanto parklajuma materialu

19. Slanaina parklajuma pléve saskana ar 18. pretenziju, kas
raksturiga ar to, ka starp parklajamo izstradajumu un emaljas kra-
sas plévi papildus tiek veidota gruntskrasas pléve.

20. Slanaina parklajuma pléve, kura izmanto cietinamo parkla-
12. pretenzijai, raksturiga ar to, ka uz parklajama izstradajuma
secigi tiek veidotas pamatkrasas pléve, kura izmanto parklajuma

21. Slanaina parklajuma plévite saskana ar 20. pretenziju, kas
raksturiga ar to, ka starp parklajamo izstradajumu un pamatkrasas
plévi papildus tiek veidota gruntskrasas pléve.
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(54) DIPEPTIDILPEPTIDAZES INHIBITORI DIABETA ARSTE-
SANAI
DIPEPTIDYL PEPTIDASE INHIBITORS FOR TREATING
DIABETES

(57) 1. Farmaceitiska kompozicija, kas izstradata vienas

devas forma, kura tada vienas devas forma satur no 1 mg Ilidz
250 mg savienojuma |, kura savienojumam | ir formula

HaNy o~ A
SN
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2. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kura
tada vienas devas forma satur no 5 mg lidz 200 mg savienoju-
ma |.

3.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kura
tada vienas devas forma satur no 5 mg lidz 150 mg savienoju-
ma |.

4.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kura
tada vienas devas forma satur no 15 mg lidz 100 mg savienoju-
ma |.

5.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kura
tada vienas devas forma satur 5 mg savienojuma |I.

6. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kura
tada vienas devas forma satur 6,25 mg savienojuma |.

7. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kura
tada vienas devas forma satur 10 mg savienojuma I.

8. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kura
tada vienas devas forma satur 20 mg savienojuma I.

9.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kura
tada vienas devas forma satur 25 mg savienojuma I.

10. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kura
tada vienas devas forma satur 50 mg savienojuma I.

11. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kura
tada vienas devas forma satur 100 mg savienojuma |I.

12. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
11. pretenzijai, kura tada vienas devas forma papildus satur vienu
vai vairakus pretdiabéta savienojumus, kas nav savienojums I.

13. Farmaceitiska kompozicija, kas izstradata vienas devas
forma, kura tada vienas devas forma satur no 1 mg Iidz 250 mg
savienojuma | un vienu vai vairakus pretdiabéta savienojumus, kas
nav savienojums |, kura savienojumam | ir formula
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14. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
13. pretenzijai, kura tada vienas devas forma satur vienu vai vai-
rakus pretdiabéta savienojumus, kas izvéléti no rindas, kas sastav
no insulina signalcela modulatoriem, savienojumiem, kas ietekmé
aknu reguléjoSo glikozes izstradi, insulina jutiguma pastiprinata-
jiem un insulina sekrécijas pastiprinatajiem.

15. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. Iidz
13. pretenzijai, kura tada vienas devas forma satur vienu vai vai-
rakus pretdiabéta savienojumus, kas izvéléti no rindas, kas sastav
no proteina tirozina fosfatazes inhibitoriem, glutamin-fruktozes-6-
fosfata amidotransferazes inhibitoriem, glikozes-6-fosfatazes inhi-
bitoriem, fruktozes-1,6-bisfosfatazes inhibitoriem, glikogéna fosfor-
ilazes inhibitoriem, glikagona receptora antagonistiem, fosfoenol-
piruvata karboksikinazes inhibitoriem, piruvatdehidrogenazes kina-
zes inhibitoriem, alfa-glikozidazes inhibitoriem, kunga iztukSo$anas
inhibitoriem, insulina un a,-adrenergiskiem antagonistiem.

16. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
13. pretenzijai, kurd tada vienas devas forma satur vienu vai
vairakus pretdiabéta savienojumus, kas izvéléti no rindas, kas
sastav no GSK-3 inhibitoriem, retinoida X receptora agonistiem,
beta-3 AR agonistiem, UCP modulatoriem, pretdiabéta tiazolidin-
dioniem, ne-glitazona tipa PPAR-gamma-agonistiem, divéjadiem
PPAR-gammalPPAR-alfa-agonistiem, pretdiabéta vanadiju saturo-
Siem savienojumiem un biguanidiem.

17. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
13. pretenzijai, kura tada vienas devas forma satur vienu vai vairakus
pretdiabéta savienojumus, kas izvéléti no rindas, kas sastav no
(S)-[3,4-dihidro-2-(fenilmetil)-2H-1-benzpiran-6-illmetil-tiazolidin-
2,4-diona,
5-{[4-(3-(5-metil-2-fenil-4-oksazolil)-1-oksopropil)feniljmetil}-tiazoli-
din-2,4-diona,
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5-{[[4-(1-metilcikloheksil)metoksilfenillmetil}-tiazolidin-2,4-diona,
5-{[4-(2-(1-indolil)etoksi)fenil]metil}-tiazolidin-2,4-diona,
5-{4-[2-(5-metil-2-fenil-4-oksazolil)etoksi]benzil}-tiazolidin-2,4-diona,
5-(2-naftilsulfonil)-tiazolidin-2,4-diona,
bis{4-[(2,4-diokso-5-tiazolidinil)metil]fenil}metana,
5-{4-[2-(5-metil-2-fenil-4-oksazolil)-2-hidroksietoksi]benzil}-tiazoli-
din-2,4-diona,
5-[4-(1-fenil-1-ciklopropankarbonilamino)benzil]-tiazolidin-2,4-dio-
na,
5-{[4-(2-(2,3-dihidroindol-1-il)etoksi)fenillmetil}-tiazolidin-2,4-diona,
5-{[3-(4-hlorfenil)-2-propinil]-5-fenilsulfonil}-tiazolidin-2,4-diona,
5-[3-(4-hlorfenil)-2-propinil]-5-(4-fluorfenilsulfonil)-tiazolidin-2,4-dio-
na,
5-{[4-(2-(metil-2-piridinilamino)-etoksi)fenillmetil}-tiazolidin-2,4-dio-
na,

5-{[2-(2-naftil)-benzoksazol-5-il]-metil}-tiazolidin-2,4-diona un
5-(2,4-dioksotiazolidin-5-ilmetil)-2-metoksi-N-(4-trifluormetilbenz-
illbenzamida, ieskaitot jebkurus to farmaceitiski pienemamus sa-
lus.

18. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
13. pretenzijai, kura tada vienas devas forma satur metforminu,
ieskaitot jebkurus ta farmaceitiski pienemamus salus.

19. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
13. pretenzijai, kura tada vienas devas forma satur sulfonilurinvie-
las atvasinajumu.

20. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
13. pretenzijai, kura tada vienas devas forma satur vienu vai vaira-
kus pretdiabéta savienojumus, kas izvéléti no rindas, kas sastav no
glizoksepida, gliburida, glibenklamida, acetoheksamida, hlorpropa-
mida glibornurida, tolbutamida, tolazamida, glipizida, karbutamida,
glikvidona, gliheksamida, fenbutamida, tolciklamida, glimepirida un
gliklazida, ieskaitot jebkurus to farmaceitiski pienemamus salus.

21. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. [idz
13. pretenzijai, kura tada vienas devas forma satur vienu vai vai-
rakus pretdiabéta savienojumus, kas izvéléti no rindas, kas sastav
no inkretina hormoniem vai to analogiem, beta-Stnu imidazolina
receptora antagonistiem un Tslaicigas darbibas insulina sekréciju
stimuléjosam vielam.

22. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
13. pretenzijai, kura tada vienas devas forma satur insulinu.

23. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. [idz
12. pretenzijai, kura tada vienas devas forma satur vienu vai vai-
rakus GLP-1 agonistus.

24. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
13. pretenzijai, kura tada vienas devas forma satur ekstendati-
du.

25. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
13. pretenzijai, kura tada vienas devas forma satur vienu vai vai-
rakus pretdiabéta savienojumus, kas izvéléti no rindas, kas sastav
no repaglinida, mitiglinida un nateglinida, ieskaitot jebkurus to far-
maceitiski piepemamus salus.

26. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
13. pretenzijai, kura tada vienas devas forma satur vienu vai vai-
rakus alfa-glikozidazes inhibitorus.

27. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
13. pretenzijai, kura tada vienas devas forma satur vienu vai vai-
rakus pretdiabéta savienojumus, kas izvéléti no rindas, kas sastav
no akarbozes, voglibozes un miglitola, ieskaitot jebkurus to farma-
ceitiski pienemamus salus.

28. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
13. pretenzijai, kurd tadda vienas devas forma satur rosiglitazonu,
ieskaitot jebkurus ta farmaceitiski pienemamus salus.

29. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
13. pretenzijai, kura tada vienas devas forma satur pioglitazonu,
ieskaitot jebkurus ta farmaceitiski pienemamus salus.

30. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
13. pretenzijai, kura tada vienas devas forma satur metforminu
un pioglitazonu, ieskaitot jebkurus to farmaceitiski pienemamus
salus.

31. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 29. un
30. pretenzijas, kura pioglitazons satur pioglitazona HCI.

32. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
31. pretenzijai, kura tada vienas devas forma ir piemérota peroralai
ievadisanai.
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33. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
31. pretenzijai, kura tada vienas devas forma ir ciets sastavs, pie-
mérots peroralai ievadiSanai.

34. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
31. pretenzijai, kura tada vienas devas forma ir tablete vai kapsula,
piemérota peroralai ievadi$anai.

35. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
31. pretenzijai, kura tada vienas devas forma satur ilgstoSas iz-
dalisanas sastavu, piemérotu peroralai ievadiSanai.

36. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
35. pretenzijai, kura savienojums | farmaceitiskaja kompozicija ir
klat ka briva baze.

37. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. idz
35. pretenzijai, kura savienojums | farmaceitiskaja kompozicija ir
farmaceitiski pienemama sals veida.

38. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. [idz
35. pretenzijai, kura savienojums | farmaceitiskaja kompozicija ir
ka sukcinata sals.

39. Komplekts, kas satur: farmaceitiskas kompozicijas saskana
ar jebkuru no 1. [idz 38. pretenzijai vairakkartéjas devas un instruk-
cijas, kas satur vienu vai vairakus informacijas veidus, kas izvéléti
no rindas, kas sastav no slimibas stavokla indicé$anas, pie kuras
farmaceitiskd kompozicija ir jaievada, uzglabasanas informacijas
farmaceitiskajai kompozicijai, dozéSanas informacijas un instrukcijas
attieciba uz veidu, kada ievadit farmaceitisko kompoziciju.

40. Razosanas izstradajums, kas satur: farmaceitiskas kompo-
zZicijas saskana ar jebkuru no 1. [idz 38. pretenzijai vairakkartéjas
devas un iepakojuma materialus.

41. RazoSanas izstradajums saskana ar 40. pretenziju, kura
iepakojuma materials satur konteineru farmaceitiskas kompozicijas
vairakkartéjo devu ievietosanai.

42. RazoSanas izstradajums saskana ar 41. pretenziju, kura
konteiners satur uzlimi, kas norada vienu vai vairakus elementus
no rindas, kas sastav no slimibas stavokla, pie kura savienojums ir
jaievada, uzglabasanas instrukcijas, dozéSanas informacijas un/vai
instrukcijam attieciba uz veidu, kada ievadit kompoziciju.

43. Farmaceitiskas kompozicijas saskana ar jebkuru no 1. lidz
38. pretenzijai izmanto$Sana kombinacija ar vienu vai vairakiem
pretdiabéta savienojumiem, kas nav savienojums |, zaJu razoSanai
Il tipa diabéta arstéSanai, kura savienojumam | ir formula
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44. Farmaceitiskas kompozicijas saskana ar jebkuru no 1. lidz
38. pretenzijai izmantoSana zalu razoSanai, kas satur savienoju-
ma | un viena vai vairdku pretdiabéta savienojumu, kas nav sa-
vienojums |, kombinaciju Il tipa diabéta arstéSanai, kura savieno-
jumam | ir formula
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45. Viena vai vairaku pretdiabéta savienojumu, kas nav savie-
nojums |, izmantoSana zalu razoSanai, kas satur farmaceitiskas
kompozicijas saskana ar jebkuru no 1. lidz 38. pretenzijai un vie-
na vai vairaku pretdiabéta savienojumu, kas nav savienojums I,

kombinaciju Il tipa diabéta arstéSanai, kura savienojumam | ir for-
mula
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46. Farmaceitiskas kompozicijas saskana ar jebkuru no 1. lidz
38. pretenzijai izmantoSana kombinacija ar vienu vai vairakiem
pretdiabéta savienojumiem, kas nav savienojums |, zalu raZzoSanai
| tipa diabéta arstésanai, kura savienojumam | ir formula
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47. Farmaceitiskas kompozicijas saskana ar jebkuru no 1. lidz
38. pretenzijai izmantoSana zalu razoSanai, kas satur savienoju-
ma | un viena vai vairaku pretdiabéta savienojumu, kas nav sa-
vienojums |, kombinaciju, | tipa diabéta arstésanai, kura savieno-
jumam | ir formula
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48. Viena vai vairaku pretdiabéta savienojumu, kas nav savie-
nojums |, izmantoSana zalu razoSanai, kas satur farmaceitiskas
kompozicijas saskana ar jebkuru no 1. lidz 38. pretenzijai un vie-
na vai vairaku pretdiabéta savienojumu, kas nav savienojums I,
kombinaciju, | tipa diabéta arstéSanai, kura savienojumam | ir for-

mula
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(74) Ligibel, Jean-Marc, Novartis AG, Corporate Intellectual
Property, 4002 Basel, CH
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(54) KOMPOZICIJA, KAS SATUR METFORMINU UN VILD-
AGLIPTINU
FORMULATION COMPRISING METFORMIN AND VILD-
AGLIPTIN

(57) 1. Kompozicija vai tablete, kas ka aktivas sastavdalas

satur

i) no 1,5 Iidz 20 % vildagliptina vai ta farmaceitiski piepemama
sals,

ii) no 80 Iidz 98,5 % metformina vai ta farmaceitiski pienemama
sals,

un kur metformins ir granulu veida, kur minétas granulas satur:
i) no 1 lidz 20 masas % vai no 3 lidz 13 masas % farmaceitiski
pienemamas saistvielas, rékinot uz sausu masu,

ii) no 4,9 Iidz 12 masas % vai no 7,5 lidz 10,5 masas % farma-
ceitiski piepemamas saistvielas, rékinot uz sausu masu, vai

iii) no 7,5 lidz 17,5 masas % vai no 12,5 Iidz 17,5 masas % far-
maceitiski pienemamas saistvielas, rékinot uz sausu masu.

2. Kompozicija vai tablete saskana ar 1. pretenziju, kur
saistviela ir izvéléta no cietém; celulozém un to atvasinajumiem;
saharozes; dekstrozes; kukuriizas sirupa; polisaharidiem un Zze-
latina.

3. Kompozicija vai tablete saskana ar jebkuru no 1. ldz
2. pretenzijai, kur saistviela ir celuloze vai tas atvasinajums, izvé-
|ets no mikrokristaliskas celulozes, hidroksipropilcelulozes, hidrok-
sietilcelulozes un hidroksipropilmetilcelulozes.

4. Kompozicija vai tablete saskana ar jebkuru no 1. lidz
3. pretenzijai, kur kompozicijai var pievienot vismaz vienu parastu
farmaceitiski piepemamu pildvielu.

5.  Kompozicija vai tablete saskana ar 4. pretenziju, kur far-
maceitiski pienemama pildviela ir izvéléta no saistvielam, atSkaidi-
tajiem, irdinatajiem, lubrikantiem, cietam pildvielam, glidantiem un
neséjiem.

6. Kompozicija vai tablete saskana ar jebkuru no 1. dz
5. pretenzijai, kur kompozicija satur ne vairak par 25 masas %
vai 20 masas %, labak 17,5, 15 masas % vai 11 masas % far-
maceitiski piepemamas pildvielas, ieskaitot saistvielu, rékinot uz
sausu masu.

7. Kompozicija vai tablete saskana ar jebkuru no 1. ldz
6. pretenzijai, kas satur:

i) no 1 "dz 12 masas % vai no 2,9 [idz 11 masas % farmaceitiski
pienemamas saistvielas, rékinot uz sausu masu, un neobligati no
0,1 Iidz 10 masas % papildu farmaceitiski pienemamas pildvielas,
rékinot uz sausu masu, vai

ii) no 7,5 dz 17,5 masas % vai no 12,5 lidz 17,5 masas % far-
maceitiski pienemamas saistvielas, rékinot uz sausu masu, un ne-
obligati no 0,1 lidz 10 masas % papildu farmaceitiski pienemamas
pildvielas, rékinot uz sausu masu.

8. Kompozicija vai tablete saskana ar jebkuru no 1. dz
7. pretenzijai, kur papildu farmaceitiski pienemama pildviela ir
lubrikants.

9. Kompozicija vai tablete saskana ar jebkuru no 1. Idz
8. pretenzijai, kas satur no 0,1 Iidz 5 masas %, no 0,1 lidz 2 ma-
sas %, vai no 0,5 ldz 1,5 masas % farmaceitiski pienemama
lubrikanta, rékinot uz kompozicijas masu.

10. Kompozicija vai tablete saskana ar 8. vai 9. pretenziju, kur
lubrikants ir magnija stearats.

11. Kompozicija vai tablete saskana ar jebkuru no 1. lidz
10. pretenzijai, kur metformina granulas tiek iegdtas, veicot mitro
granuléSanu vai sakauséjuma granuléSanu ar saistvielu.

12. Kompozicija vai tablete saskana ar jebkuru no 1. lidz
11. pretenzijai, kur metformina granulas tiek iegatas, veicot mitro
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panola, etilacetata, glikofurola vai propilénglikola.

13. Kompozicija vai tablete saskana ar jebkuru no 1. lidz
12. pretenzijai, kur vildagliptins vai ta farmaceitiski pienemams
sals sastada no 1,5 lidz 20 % no aktivajam sastavdalam.

14. Kompozicija vai tablete saskana ar jebkuru no 1. lidz
13. pretenzijai, kur vildagliptins ir dalinu veida.

15. Kompozicija vai tablete saskana ar jebkuru no 1. lidz
14. pretenzijai, kur vildagliptins ir dalinu veids;

i) kur vismaz 40 %, labak 60 %, vislabak 80 % vai 90 % vild-
agliptina dalinu izméri ir mazaki par 250 ym,

ii) kur vismaz 40 %, labak 60 %, vislabak 80 % vai 90 % vild-
agliptina dalinu izméri ir no 10 Ilidz 250 pym, vai

i) kur vismaz 25 % vai vismaz 35 % dalinu izméri ir no 50 Iidz
150 pm.

16. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
15. pretenzijai, kas ir iepildita kapsula vai ir tabletes, presétas
tabletes vai tieSi presétas tabletes veida.

17. Tablete saskana ar jebkuru no 1. [ldz 16. pretenzijai, ko
iegust, veicot metformina granulu tieSo preséSanu ar vildagliptinu
un neobligati ar vismaz vienu farmaceitiski pienemamu pildvielu.

18. Tablete saskana ar jebkuru no 1. [idz 8. pretenzijai, kas ir
papildus parklata ar plévi, tadu ka Opadry premix pléves parkla-
jumu.

19. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
18. pretenzijai, kur kompozicija ir viena no kartam divkartaina vai
triskartaina tableté.

20. Kompozicija vai tablete saskana ar jebkuru no 1. lidz
19. pretenzijai, kas satur:

i) no 25 mg lidz 100 mg vildagliptina vai t& farmaceitiska sals,
vai

i) 25 mg, 50 mg vai 100 mg vildagliptina vai ta& farmaceitiska
sals.

21. Kompozicija vai tablete saskana ar jebkuru no 1. lidz
20. pretenzijai, kas satur:

i) no 50 I1dz 2000 mg vai no 250 [idz 1000 mg metformina vai ta
farmaceitiska sals, vai

ii) 250 mg, 500 mg, 850 mg vai 1000 mg metformina vai ta far-
maceitiska sals.

22. Kompozicija vai tablete saskana ar jebkuru no 1. lidz
21. pretenzijai, kas satur:

i) 25 mg vildagliptina un 250 mg metformina, vai jebkura gadijuma
to farmaceitiska sals,

ii) 25 mg vildagliptina un 500 mg metformina, vai jebkura gadijuma
to farmaceitiska sals,

iii) 25 mg vildagliptina un 850 mg metformina, vai jebkura gadijuma
to farmaceitiska sals,

iv) 25 mg vildagliptina un 1000 mg metformina, vai jebkura gadi-
juma to farmaceitiska sals,

v) 50 mg vildagliptina un 500 mg metformina, vai jebkura gadijuma
to farmaceitiska sals,

vi) 50 mg vildagliptina un 850 mg metformina, vai jebkura gadiju-
ma to farmaceitiska sals, vai

vii) 50 mg vildagliptina un 1000 mg metformina, vai jebkura gadi-
juma to farmaceitiska sals.

23. Kompozicija vai tablete saskana ar jebkuru no 1. lidz
22. pretenzijai, kas satur papildu aktivu sastavdalu, kas ir sulfonil-
urinvielas vai glitazons, tads ka pioglitazons vai rosiglitazons.

24. Process farmaceitiskas kompozicijas, kas satur DPP-IV in-
hibitoru, kurs ir vildagliptins vai ta farmaceitisks sals, un metforminu
vai jebkura gadijuma to farmaceitiskus salus, iegiSanai, kas sa-
tur:

i) metformina un saistvielas granuléSanu,

ii) granulu, kas satur metforminu un saistvielas, zavésanu,

iiiy DPP-IV inhibitoru, zalu vielas, kas ir vildagliptins, vai ta far-
maceitiski piepemama sals samaisiSanu ar granulam, kas satur
metforminu un saistvielas,

iv) neobligati lubrikanta, piem., magnija stearata, samaisiSanu ar
(iii) posma iegito maisijumu.

25. Process farmaceitiskas kompozicijas, kas satur DPP-IV in-
hibitoru, kurs ir vildagliptins vai ta farmaceitiski pienemams sals,
un metforminu vai jebkura gadijuma to farmaceitiski pienemamus
salus, kas satur:

i) metformina un saistvielas granuléSanu,
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ii) granulu, kas satur metforminu un saistvielas, zavésanu,

iiiy DPP-IV inhibitoru, zalu vielas, kas ir vildagliptins, vai ta far-
maceitiski piepemama sals samaisiSanu ar granulam, kas satur
metforminu un saistvielas,

iv) neobligati lubrikanta, piem., magnija stearata, samaisiSanu ar
(iii) posma iegito maisijumu,

v) iegltd maisijuma presésanu, veidojot tabletes vienas devas
forma.

26. Process saskana ar jebkuru no 24. vai 25. pretenzijas, kur
(i) posma iegdtas granulas tiek zavétas [idz 0,5 - 3,5 %, labak
1,5 - 2,4 % masas zudumam zaveéjot.

27. Process saskana ar jebkuru no 24. Iidz 26. pretenzijai,
kur (ii) posma beigas metformins vai ta farmaceitiski pienemams
sals ir granulu forma, kuras satur no 1 Iidz 25 masas % vai no
3 Iidz 13 masas %, vai no 4,9 lidz 12 masas %, vai no 7,5 lidz
10,5 masas %, vai no 7,5 Iidz 17,5 masas %, vai no 12,5 lidz
17,5 masas % farmaceitiski pienemamas saistvielas, rékinot uz
sausu masu.

28. Process saskana ar jebkuru no 24. lidz 27. pretenzijai,
kur vismaz viena papildu farmaceitiski pienemama pildviela tiek
pievienota maisijumam, kuru péc tam samaisa (i) vai (iii) posma.

29. Process saskana ar 28. pretenziju, kur papildu farmacei-
tiski pienemama pildviela ir atSkaiditajs vai irdinatajs.

30. Process saskana ar jebkuru no 25. lidz 29. pretenzijai,
kur (v) posma iegltajai tabletei tiek piemérots papildu parklasanas
posms.

31. Process saskana ar jebkuru no 24. lidz 30. pretenzijai,
kur (i) posma granuléSana ir sakauséjuma granuléSana vai mitra
granuléSana.

32. Process saskana ar jebkuru no 24. lidz 31. pretenzijai,
kas satur (i) granuléSanas posmu, kurda samaisa metforminu un
saistvielu, un maisijumu virza caur ekstrideri mitras granuléSanas
veikSanai.

33. Process saskana ar 32. pretenziju, kur ekstriders ir nore-
guléts uz 140 Iidz 220°C, vai 155 Iidz 205°C, vai 170 Iidz 190°C
samaisiSanas zona.

34. Process saskana ar jebkuru no 24. lidz 33. pretenzijai, kur
saistviela ir celuloze vai tas atvasinajums, izvéloties no mikrokris-
taliskas celulozes, hidroksipropilcelulozes, hidroksietilcelulozes un
hidroksipropilmetilcelulozes.

35. Farmaceitiska kompozicija vai tablete saskana ar jebkuru
no 1. 'dz 23. pretenzijai vai farmaceitiska kompozicija vai tablete,
ko ieglst procesa saskana ar jebkuru no 24. lidz 34. pretenzijai,
kur metformins ir metformina HCI veida un DPP4 inhibitors ir vild-
agliptins vai ta farmaceitiski pienemams sals.

36. Tablete saskana ar jebkuru no 1. lidz 23. pretenzijai vai
35. pretenziju, vai tablete, kuru iegUst procesa saskana ar jebkuru
no 25. lidz 34. pretenzijai, kur:

- tabletes cietiba ir no 60 Iidz 340 N,

- tabletes irdenums ir mazaks par 0,8 %, un

- tabletes biezums ir no 4,5 lidz 8,3 mm.

37. Tablete saskana ar 36. pretenziju, kur:

- tabletes cietiba ir no 60 Iidz 340 N,

- tabletes irdenums ir mazaks par 0,8 %,

- tabletes biezums ir no 4,5 lidz 8,3 mm,

- vismaz 70 % vildagliptina ir izSkidinati 30 mindasu laika, iz-
mantojot lapstinmaisitaju, un

- vismaz 80 % metformina HCI ir iz8kidinati 45 minasu laika,
izmantojot lapstinmaisitaju.
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(57) 1. Savienojums ar formulu (I)

kura

attélo nepiesatinatu karbocikla grupu ar dubultsaitém, kurs$ ir ne-
obligati aizvietots ar vienu vai diviem aizvietotajiem, kas neatkarigi
viens no otra izvéléti no halogéna atoma, hidroksilgrupas, nitro-
grupas, ciangrupas, C, perhalogénalkilgrupas vai C, alkilgrupas,
vai fenilgrupas;
| vértiba var bat no 0 dz 4;
m vértiba var bt no 0 lidz 3;
n vértiba var bat 0 lidz 6;
-(C)-, -(C),- un -(C), - neatkarigi cits no cita attélo -C__- alkiliden-
grupu, neobligati aizvietotu ar 1 [1dz 4 aizvietotajiem, kas izvéléti no
halogéna atoma, hidroksilgrupas, nitrogrupas, ciangrupas, amino-
grupas, C, perhalogénalkilgrupas vai C, ,alkilgrupas, vai fenilgru-
pas; un turklat, kad I, m un/vai n vertiba ir 0, -(C)__attélo saiti;
R1 attélo
* (Odenraza atomu,
+ C, ,alkilgrupu,
 C, salkilkarbonilgrupu,
* C, salkoksikarbonilgrupu,
pie kam katru ir iesp&jams aizvietot ar halogéna atomu, hidroksil-
grupu, C, alkoksigrupu, nitrogrupu, ciangrupu vai aminogrupu, vai
arilgrupu;
+ C, ,alkilarilgrupu,
* monociklisku heteroarilgrupu,
« arilgrupu;
pie kam arilgrupa un heteroarilgrupa neobligati ir aizvietota ar 1 lidz
4 aizvietotajiem, kas izvéléti no halogéna atoma, hidroksilgrupas,
nitrogrupas, ciangrupas, aminogrupas, C, ;monoalkilaminogrupas,
C, dialkilaminogrupas, C, jalkilgrupas, C, perhalogénalkilgrupas,
C,;halogénalkilgrupas vai C, jalkoksigrupas, vai C, alkilidéndi-
oksigrupas;
R2 attélo
+ C, alkilgrupu vai C, ccikloalkilgrupu, pie kam katra neobligati ir
aizvietota ar 1 I1dz 4 aizvietotajiem, izvélétiem no halogéna atoma,
hidroksilgrupas, nitrogrupas, ciangrupas, aminogrupas, C, ;,mono-
alkilaminogrupas, C, (dialkilaminogrupas, C, ,perhalogénalkilgrupas,
C,;halogenalkilgrupas, C, ,alkoksigrupas vai C, cikloalkilgrupas,
monocikliskas heteroarilgrupas, bicikliskas heteroarilgrupas vai aril-
grupas, kas pati neobligati ir aizvietota ar 1 I1dz 4 aizvietotajiem, kas
izvéléti no halogéna atoma, hidroksilgrupas, nitrogrupas, ciangrupas,
aminogrupas, C, ,monoalkilaminogrupas, C, dialkilaminogrupas,
C,;alkilgrupas, C, perhalogénalkilgrupas, C,halogénalkilgrupas
vai C, ,alkoksigrupas, vai C, _alkilidéndioksigrupas,
bazes veida vai skabes pievienoSanas sals veida, un hidrata vai
solvata veida.

2. Savienojums ar formulu (l) saskana ar 1. pretenziju, kura

attélo nepiesatinatu karbocikla grupu, neobligati aizvietotu ar 1 vai
2 aizvietotajiem, kas neatkarigi viens no otra izvéléti no halogéna
atoma vai hidroksilgrupas, nitrogrupas, ciangrupas, C, jperhalogén-
alkilgrupas vai C, alkilgrupas;

| vértiba var bat 1, 2 vai 3;

m vértiba var bat 0, 1 vai 2;
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n vértiba var bat 0, 1, 2 vai 3;

-(C)- un -(C)_- kopéa ar -NR1- grupu veido aminocikla grupu, kas
caur oglek|a atomu ir sasaistita ar -O-(C) - grupu un, kad m vértiba
ir 0, -(C),- attélo saiti;

-(C),- attélo -C,- alkilidéngrupu, neobligati aizvietotu ar 1 Iidz
4 aizvietotajiem, kas izvéléti no halogéna atoma vai hidroksilgru-
pas, nitrogrupas, ciangrupas, aminogrupas vai C, ,perhalogénalkil-
grupas; un, kad n veértiba ir 0, -(C),- attélo saiti;

R1 attélo

* (Odenraza atomu,

+ C, ,alkilgrupu,

* C, salkilkarbonilgrupu,

* C, salkoksikarbonilgrupu;

+ C, ,alkilarilgrupu,

* heteroarilgrupu,

« arilgrupu;

pie kam arilgrupa un heteroarilgrupa neobligati ir aizvietota ar 1 lidz
4 aizvietotajiem, izvélétiem no halogéna atoma vai hidroksilgrupas,
ciangrupas, aminogrupas, C, ;monoalkilaminogrupas, C, ,alkilgrupas,
C, ,perhalogénalkilgrupas, C, jhalogénalkilgrupas, C, ,alkoksigrupas
vai C,_alkilidéndioksigrupas, bazes veida vai skabes pievienoSanas
sals veida, un hidrata vai solvata veida.

3. Savienojums ar formulu (l) saskana ar 2. pretenziju, kura
-(C)- un -(C)_- kopéa ar -NR1- grupu veido aminocikla grupu, kas
caur oglekla atomu ir sasaistita ar -O-(C) - grupu, kas izvéléta
no azetidina, pirolidina, piperidina vai azepina, bazes veida vai
skabes pievienoSanas sals veida, un hidrata vai solvata veida.

4.  Savienojums ar formulu (l) saskana ar vienu no 1. lidz
3. pretenzijai, kurd aminocikla grupa, no kuras -(C)-, -(C)_- un
-NR1- veido dalu un kura caur oglekla atomu ir sasaistita ar
-O-(C).- grupu, ir izvéléta no sekojosam grupam:

) H=
)'C(;'] val }Q wai )Q
un kura

R2 attélo

C, alkilgrupu vai C, cikloalkilgrupu, pie kam katra ir neobligati
aizvietota ar 1 Idz 4 aizvietotajiem, kas izvéléti no fenilgrupas,
monocikliskas heteroarilgrupas, bicikliskas heteroarilgrupas vai
C, (cikloalkilgrupas, C, ,perhalogénalkilgrupas, C, jhalogénalkilgru-
pas vai C, ,alkoksigrupas; fenilgrupa un heteroarilgrupa ir neobli-
gati aizvietota ar 1 [1dz 4 aizvietotajiem, izvélétiem no halogéna
atoma, hidroksilgrupas, nitrogrupas, ciangrupas, aminogrupas,
C,,monoalkilaminogrupas, C, dialkilaminogrupas, C, .alkilgrupas,
C,perhalogénalkilgrupas, C,halogénalkilgrupas vai C, ,alkoksi-
grupas, vai C, alkilidendioksigrupas, bazes veida vai skabes pie-
vienoSanas sals veida, un hidrata vai solvata veida.

5.  Savienojums ar formulu (I) saskana ar vienu no 1. lidz
4. pretenzijai, kurd nepiesatinata karbocikla grupa ar dubulsaitém
ir izvéléta no fenilgrupas vai naftilgrupas, bazes veida vai skabes
pievienoSanas sals veida, un hidrata vai solvata veida.

6. Savienojums ar formulu (I) saskana ar vienu no 1. Iidz
5. pretenzijai, kura R1 ir grupa, kas izvéléta no benziloksikarbonil-
grupas, C, alkilarilgrupas, kas izvéléta no benzilgrupas vai fenetil-
grupas, monocikliskas heteroarilgrupas, kas izvéléta no tienilgru-
pas, furilgrupas vai pirolilgrupas, vai arilgrupas, kas izvéléta no
fenilgrupas vai naftilgrupas, bazes veida vai skabes pievienoSanas
sals veida, un hidrata vai solvata veida.

7.  Savienojums ar formulu (I) saskana ar vienu no 1. lidz
6. pretenzijai, kura R2 attélo C, ,alkilgrupu vai C cikloalkilgrupu,
pie kam katra ir neobligati aizvietota ar monociklisku heteroarilgru-
pu, kas izvéléta no tienilgrupas, furilgrupas vai pirolilgrupas, vai
benzotriazolilgrupu, vai arilgrupu, kas izvéléta no fenilgrupas vai
naftilgrupas, bazes veida vai skabes pievienoSanas sals veida, un
hidrata vai solvata veida.

8.  Savienojums saskana ar vienu no 1. [idz 7. pretenzijai ar
Sadiem nosaukumiem:

1. 7-{2-[1-metilpiperidin-2-ilJetoksi}-2-propil-1,2,3,4-tetrahidroizo-
hinolins;
2. 2-izobutil-7-[2-(1-metilpirolidin-2-il)etoksi]-1,2,3,4-tetrahidroizo-
hinolins;
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3. 2-(3-metilbutil)-7-[2-(1-metilpirolidin-2-il)etoksi]-1,2,3,4-tetra-
hidroizohinolins;

4. 7-[(1-metilazepan-4-il)oksi]-2-(3-metilbutil)-1,2,3,4-tetrahidro-
hinolins;

5. 2-(cikloheksilmetil)-7-[2-(1-metilpirolidin-2-il)etoksi]-1,2,3,4-tetra-
hidroizohinolins;

6. 2-(cikloheksilmetil)-7-{2-[(2R)-1-metilpirolidin-2-il]etoksi}-1,2,3,4-
tetrahidroizohinolins;

7. 2-(cikloheksilmetil)-7-{2-[(2S)-1-metilpirolidin-2-il]etoksi}-1,2,3,4-
tetrahidroizohinolins;

8. 2-(cikloheksilmetil)-7-[(1-metilazepan-4-il)oksi]-1,2,3,4-tetra-
hidroizohinolins;

9. 2-(cikloheksilmetil)-7-[2-(1-metilpiperidin-2-il)etoksi]-1,2,3,4-
tetrahidroizohinolins;

10. 2-benzil-7-[2-(1-metilpirolidin-2-il)etoksi]-1,2,3,4-tetrahidroizo-
hinolins;

11. 2-benzil-7-[(1-metilazepan-4-il)oksi]-1,2,3,4-tetrahidroizo-
hinolins;

12. 7-[(1-metilazepan-4-il)oksi]-2-(2-tienilmetil)-1,2,3,4-tetrahidro-
izohinolins;

13. 2-(cikloheksilmetil)-8-[2-(1-metilpirolidin-2-il)etoksi]-1,2,3,4-
tetrahidrobenzol[h]izohinolins;

14. 2-(cikloheksilmetil)-8-{2-[(2R)-1-metilpirolidin-2-il]letoksi}-
1,2,3,4-tetrahidrobenzol[h]izohinolins;

15. 2-(cikloheksilmetil)-8-{2-[{2S}-1-metilpirolidin-2-il]etoksi}-
1,2,3,4-tetrahidrobenzolh]izohinolins;

16. 2-(cikloheksilmetil)-8-[(1-metilazepan-4-il)oksi]-1,2,3,4-
tetrahidrobenzol[h]izohinolins;

17. 2-(cikloheksilmetil)-8-[2-(1-metilpiperidin-2-il)etoksi]-1,2,3,4-
tetrahidrobenzol[h]izohinolins;

20. 2-butil-7-[(1-metilazepan-4-il)oksi]-1,2,3,4-tetrahidroizohinolins;
21. 2-butil-7-[2-(1-metilpirolidin-2-il)etoksi]-1,2,3,4-tetrahidroizo-
hinolins;

22. 7-[(1-metilazepan-4-il)oksi]-2-propil-1,2,3,4-tetrahidroizo-
hinolins;

23. 7-[2-(1-metilpirolidin-2-il)etoksi]-2-propil-1,2,3,4-tetrahidroizo-
hinolins;

un to farmaceitiski pienemami sali.

9. Farmaceitiska kompozicija, kas satur savienojumu ar for-
mulu () saskana ar jebkuru no 1. Iidz 8. pretenzijai vai ta sali,
solvatu vai hidratu un vismaz vienu farmaceitisku paligvielu.

10. Savienojuma ar formulu (l) saskana ar jebkuru no 1. lidz
8. pretenzijai vai ta sals, solvata vai hidrata izmantoSana medika-
menta iegisana, kas paredzeéts, lai arstétu aptauko$anos un/vai
diabétu.

11. Savienojuma ar formulu (l) saskana ar jebkuru no 1. lidz
8. pretenzijai vai ta sals, solvata vai hidrata izmanto$ana medi-
kamenta iegtsana, kas paredzéts tadas slimibas arstéSanai, kura
izvéléta no: nervu sisttmas slimibam, uzmanibas un miega trau-
céjumiem, narkolepsijas, Alcheimera slimibas un citiem demences
veidiem, Parkinsona slimibas, uzmanibas traucéjumiem hiperakti-
viem bérniem, atminas un macisanas traucéjumiem, epilepsijas,
Sizofrénijas, vidéjiem kognitiviem traucéjumiem, depresijas, nemie-
ra, priek$laiciga nemiera, nemiera, ko izsauc atkariba vai atradina-
Sanas no alkohola vai narkotikdm, manijas, sezonala emocionala
traucéjuma, migrénas un nelabuma.

12. Savienojuma ar formulu (Il)

O—Pg

kura Pg attélo Gdenraza atomu vai aizsarggrupu un R2 un A ir, ka
definéts viena no 1. lidz 8. pretenzijai, izmanto$ana savienojuma ar
formulu (I) iegt$ana saskana ar vienu no 1. lidz 8. pretenzijai.

13. Panémiens savienojuma ar formulu (l), kura R1, R2, I, m,
n un A gredzens ir, kd definéts formula (l) saskana ar vienu no
1. 'dz 8. pretenzijai, iegliSanai ar $adu reakciju:

(i
O N
*%42 Rt

O—H _
éﬁ’ Ywﬁgy ®

N
¢ ’ r R C /
\l$ hiH ,?
R2 i R2 i )

kura nukleofila aizvietoSana tiek veikta fenolam ar formulu (ll), kura
R2 un A gredzens ir, ka definéts formula (l), reagéjot ar aminu
ar formulu (), kurda R1, I, m un n ir definéti ka formula (1), un
Y attélo halogéna atomu vai attélo “pseidohalogéna atomu”, vai
ar attélo hidroksilgrupu.

14. legUSanas panémiens saskana ar 13. pretenziju, kura sa-
vienojums ar formulu (ll) tiek ieglts ar reducéjosu aminésanu,
otréjam aminam ar formulu (IV), kura R2 attélo H,

~ O Fg

|
R2 IV (R2=H)

reagéjot ar aldehidu vai ketonu ar formulu (V) (R3R4C(O)), kur
R3 un R4 péc reakcijas kopa veido R2, ka definéts formula (1), un
kas nav Gdenraza atoms, saskana ar formulu (VI):

O0—Pg

>
rlag Yl (R2Znav H)

péc tam neobligati veicot aizsarggrupas nonemsanu.

15. legdSanas panémiens saskana ar 13. pretenziju, kura sa-
vienojums ar formulu (l1) tiek iegits nukleofilas aizvietoSanas cela,
savienojumam ar formulu (Vla), kura R2 attélo benzotriazolilmetil-

grupu,

N
R2
Via (R2=benzotriazolilmetilgrupa)

0--Pg

reagéjot ar Grinjara reagentu ar formulu (VII) R5SMgW, kur W attélo
halogéna atomu, izvélétu no hlora atoma, joda atoma un bro-
ma atoma, un R5 attélo C, alkilgrupu, C, perhalogénalkilgrupu,
C, ;halogénalkilgrupu vai C, .cikloalkilgrupu, monociklisku hetero-
arilgrupu vai arilgrupu; péc reakcijas tiek ieglts savienojums ar
formulu (VIb), kur R2 atbilst CH,R,,

. O—Pg

¥ik
RS

péc tam neobligati veicot aizsarggrupas nonemsanu.
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A61K 31/407(20050)
A61K 31/431200607
A61K 31/54520060)
AGB1K 31/69/200600
A61K 31/66220050)
CO7D 417/14(20050)
CO7D 487/04(20050)
(21) 06817737.7 (22) 07.12.2006
(43) 10.09.2008
(45) 19.10.2011

(31) 05026699 (32) 07.12.2005 (33) EP
06006291 27.03.2006 EP

(86) PCT/CH2006/000685 07.12.2006

(87) WO02007/065288 14.06.2007

(73) Basilea Pharmaceutica AG, Grenzacherstrasse 487, 4005
Basel, CH
(72) DESARBRE, Eric, FR
GAUCHER, Bérangere, FR
PAGE, Malcolm, G.,P., CH
ROUSSEL, Patrick, FR
(74) Bohest AG, Postfach 160, 4003 Basel, CH
Vladimirs ANOHINS, Vilandes iela 5, Riga LV-1010, LV
(54) NODERIGAS MONOBAKTAMA ANTIBIOTIKAS
USEFUL MONOBACTAM ANTIBIOTICS

(57) 1. Savienojums ar $adu formulu la:

B4
N-O
|

R6 NRs R3
R2

o N

© O—Rz

Ia |
kura:

Rz ir SO,H-grupa un katra R2 un R3 ir metilgrupa;
R4 ir CH,Z, kur grupai Z ir formula:

o)
OH

R5 apzimé udenraza atomu;

R6 apzimé fenilgrupu, kas var bt aizvietota ar 1 [1dz 5 aizvietota-
jiem, kas izveléti no (C,-C,)alkilgrupas, hidroksilgrupas, (C,-C,)alk-
oksigrupas, aminogrupas, (C,-C,)alkilaminogrupas, di(C,-C.)alkil-
aminogrupas un halogéna atoma; vai 5- [ldz 6-locek|u heteroaro-
matisku gredzenu, kas var bt aizvietots ar 1 lidz 4 aizvietotajiem,
kas izveéléti no (C,-C,)alkilgrupas, hidroksilgrupas, (C,-C,)alkoksi-
grupas, aminogrupas, (C,-C,)alkilaminogrupas, karbonilaminogru-
pas un halogéna atoma;

vai

savienojums ar formulu la’:

a4
N-O
Re'/%r',(} RS' R3'
R2'
0 N
O—RZ" (a),

kura:
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R4’ ir CH,Z, kur grupai Z ir formula:
(0]

OH

N

I
OH

R5’ ir Gdenraza atoms un Rz, R2’, R3’ un R6’ atbilst vienai no
sekojosas tabulas rindam:

savienojuma
numurs

12 SOH b lon | HN=N
s as

Rz' R2' R3' R6'

N
22 CH,COOH W fow, | HN \(’I
S

HN< N
23 CH(CH,)COOH  |H CH, |72"~¢
S_]/

H, N~ N
29 SO.H H CH, ? \(SI

Cl

30 SO,H H CH, HzN\(/Nr
S—N

33 CH,COOH CH

HNN
3 CH3 2 \(/
C
H NN

Cl

34 CH,COOH CH

N
35 CH,COOH CH, |CH, HZN\(’ Vel
S—N

N

H,N

36 CH,COOH H |[CH, 2 \(;I
Cl

37 CH,COOH H CH, H,N \(/N»/
S—-N

vai ta farmaceitiski pienemams sals vai iek§éjais sals.

2. Savienojumi saskana ar 1. pretenziju, kur formula la R6 ir
iespéjams ar aminogrupu aizvietots un iespé&jams ar hlora atomu
aizvietots 5- [1dz 6-locek|u heteroaromatisks gredzens, kas vislabak
ir izvéléts no 2-amino-1,3-tiazol-4-ilgrupas, 5-amino-1,2,4-tiadiazol-
3-ilgrupas, 5-amino-1,2,4-oksadiazol-3-ilgrupas, 3-aminoizoksazol-
5-ilgrupas, 5-amino-1-metilpirazol-3-ilgrupas, 5-aminopirazol-3-ilgru-
pas, 6-amino-2-piridilgrupas, 4-aminopirimidin-2-ilgrupas, 2-karbon-
ilamino-1,3-tiazol-4-ilgrupas, 2-amino-5-hlor-1,3-tiazol-4-ilgrupas un
2-tienilgrupas.
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3.  Savienojumi saskana ar 1. pretenziju, kur formula la Rz,
R2, R3 un R6 atbilst vienai no sekojosas tabulas rindam:

savienojuma |Rz R2 R3 R6
numurs
26 SO,H CH CH

3 3 3

N
HEN\(; _]/
H NN

N
HeN\(, »/
S-N

CH

3

32 SO,H CH CH

3

vai to farmaceitiski pienemams sals vai iekS€jais sals.

4.  Savienojumi, ka definéts 1. pretenzijas tabula vai 3. pre-
tenzijas tabula, kas izvéléti no savienojumiem (22), (23), (26) un
(31).

5.  Savienojums (26), ka definéts 3. pretenzijas tabula.

6.  Savienojums (31), ka definéts 3. pretenzijas tabula.

(51) CO7D 233/641200600
A61K 31/41780050)
A61K 31/419620050)
A61K 31/437(20050)
A61K 31/498520050)
A61K 31/538320050)
AG61P 25/28/20007)
AG61P 43/00120007)
CO7D 233/90(20050)
CO7D 403/1020050)
CO7D 405/0620050

(21) 07738023.6 (22) 08.03.2007

(43) 19.11.2008

(45) 18.01.2012

(31) 2006063562

(11) 1992618

(32) 09.03.2006 (33) JP

780517 P 09.03.2006 us
2006322728 30.11.2006 JP
861702 P 30.11.2006 us
(86) PCT/JP2007/054532 08.03.2007
(87) W0O2007/102580 13.09.2007

(73) Eisai R&D Management Co., Ltd., 6-10, Koishikawa
4-chome, Bunkyo-ku, Tokyo 112-8088, JP
(72) KIMURA, Teiji, JP
KITAZAWA, Noritaka, JP
KANEKO, Toshihiko, JP
SATO, Nobuaki, JP
KAWANO, Koki, JP
ITO, Koichi, JP
DO, Eriko, JP
TAKAISHI, Mamoru, JP
SASAKI, Takeo, JP
DOKO, Takashi, JP
MIYAGAWA, Takehiko, JP
HAGIWARA, Hiroaki, JP
(74) HOFFMANN EITLE, Patent- und Rechtsanwalte, Arabella-
stralRe 4, 81925 Minchen, DE
Anda BORISOVA, ALFA-PATENTS, a/k 109, Riga LV-1082,
LV
(54) POLICIKLISKS CINNAMIDA ATVASINAJUMS
POLYCYCLIC CINNAMIDE DERIVATIVE
(57) 1. Savienojums, kas attélots ar formulu (I):

(Formula 1]

vai ta farmakologiski piepemams sals, kur

Ar, attélo imidazolilgrupu, kas var bat aizvietota ar 1 vai 2 aizvieto-
tajiem, kas izvéléti no grupas, kas sastav no (1) ddenraza atoma,
(2) halogéna atoma, (3) C, .cikloalkilgrupas, (4) C, ;alkenilgrupas,
(5) C,alkinilgrupas un (6) C, alkilgrupas (kur C, .alkilgrupa var
bat aizvietota ar 1 Iidz 3 halogéna atomiem),

Ar, attélo fenilgrupu vai piridinilgrupu, kas var bat aizvietota ar
1 hdz 3 aizvietotajiem, kas izvéléti no grupas, kas sastdv no
(1) ddenraza atoma, (2) halogéna atoma, (3) ciangrupas un
(4) C, salkoksigrupas,

X, attélo -CR®*=CR*- (kur R® un R* attélo (1) Gdenraza atomu,
(2) C,qalkilgrupu vai (3) C, salkoksigrupu, vai (4) halogéna atomu)
un

Het ir vienvértigs un attélo (1) 5-loceklu aromatisku, heterociklisku
grupu, (2) 5-loceklu aromatisku, heterociklisku grupu, kondensétu
ar 6- lidz 14-loceklu nearomatisku oglidenraza gredzena grupu
vai (3) 5-loceklu aromatisku, heterociklisku gredzena grupu, kon-
densétu ar 5- lldz 14-loceklu nearomatisku, heterociklisku grupu,
kura var bat aizvietota ar 1 [idz 3 aizvietotajiem, kas izvéléti no
Sadas aizvietotaja grupas A4;

aizvietotaja grupa A4: (1) ddenraza atoms, (2) halogéna atoms,
(3) hidroksilgrupa, (4) ciangrupa, (5) nitrogrupa, (6) C, ,cikloalkil-
grupa, (7) C, salkenilgrupa, kas var bat aizvietota ar 1 lidz 3 aizvie-
totajiem, kas izveléti no aizvietotaja grupas A5, (8) C, .alkinilgrupa,
kas var bat aizvietota ar 1 Iidz 3 aizvietotajiem, kas izvéléti no
aizvietotaja grupas A5, (9) C, cikloalkoksigrupa, (10) C, .cikloalkil-
tiogrupa, (11) formilgrupa, (12) C, calkilkarbonilgrupa, kas var bat
aizvietota ar 1 lidz 3 aizvietotajiem, kas izvéléti no aizvietotaja gru-
pas A5, (13) C, calkiltiogrupa, kas var bt aizvietota ar 1 lidz 3 aiz-
vietotajiem, kas izveleti no aizvietotaja grupas A5, (14) C, .alkil-
sulfinilgrupa, kas var bt aizvietota ar 1 Iidz 3 aizvietotajiem, kas
izveleti no aizvietotaja grupas A5, (15) C, alkilsulfonilgrupa, kas
var bt aizvietota ar 1 lidz 3 aizvietotajiem, kas izvéléti no aizvieto-
taja grupas A5, (16) hidroksiimingrupa, (17) C, ;alkoksiimingrupa,
(18) C, alkilgrupa, kas var but aizvietota ar 1 lidz 3 aizvietota-
jiem, kas izvéléti no aizvietotaja grupas A5, (19) C, calkoksigrupa,
kas var bat aizvietota ar 1 Iidz 3 aizvietotajiem, kas izvéléti no
aizvietotaja grupas A5, (20) aminogrupa, kas var bat aizvietota
ar 1 Iidz 2 aizvietotadjiem, kas izvéléti no aizvietotadja grupas A5,
(21) karbamoilgrupa, kas var bat aizvietota ar 1 vai 2 aizvietota-
jiem, kas izvéléti no aizvietotaja grupas A5, (22) 6- lildz 14-locek|u
aromatiska oglidenrazu gredzena grupa, kas var bdt aizvietota
ar 1 Iidz 3 aizvietotadjiem, kas izvéléti no aizvietotdja grupas A5,
(23) 5- I'dz 14-loceklu aromatiska, heterocikliska grupa, kas var
bat aizvietota ar 1 l1dz 3 aizvietotdjiem, kas izvéléti no aizvietotaja
grupas A5, (24) 6- lidz 14-loceklu nearomatiska oglidenrazu gre-
dzena grupa, kas var bt aizvietota ar 1 Iidz 3 aizvietotajiem, kas
izvéléti no aizvietotaja grupas A5, (25) 5- lldz 14-loceklu nearoma-
tiska, heterocikliska grupa, kas var bat aizvietota ar 1 Iidz 3 aiz-
vietotajiem, kas izvéléti no aizvietotaja grupas A5, (26) C, alken-
iloksigrupa, (27) C, alkiniloksigrupa, (28) C, ,cikloalkilsulfinilgrupa,
(29) C, ccikloalkilsulfonilgrupa, (30) -X-A (kur X attélo imingrupu,
-O- vai -S- un A attélo 6- lidz 14-locek|lu aromatisku oglidenraza
gredzena grupu vai 5- [idz 14-loceklu aromatisku, heterociklisku
grupu, kas var bt aizvietota ar 1 Iidz 3 aizvietotajiem, kas izvée-
Iéti no aizvietotaja grupas A6), (31) -CO-A (kur A ir, ka definéts
ieprieks), (32) =CH-A (kur A ir, ka definéts ieprieks), (33) karboksil-
grupa un (34) C, .alkoksikarbonilgrupa;

aizvietotaja grupa A5: (1) ddenraza atoms, (2) halogéna atoms,
(3) hidroksilgrupa, (4) ciangrupa, (5) nitrogrupa, (6) C, ,cikloalkil-
grupa, (7) C,.alkenilgrupa, (8) C,.alkinilgrupa, (9) C,cikloalk-
oksigrupa, (10) C, ,cikloalkiltiogrupa, (11) formilgrupa, (12) C, .alk-
ilkarbonilgrupa, (13) C, .alkiltiogrupa, (14) C, alkilsulfinilgrupa,
(15) C, salkilsulfonilgrupa, (16) hidroksiimingrupa, (17) C,  alkoksi-
imingrupa, (18) C, alkilgrupa (kur C, alkilgrupa var bat aizvietota
ar 1 Iidz 3 aizvietotadjiem, kas izvéléti no aizvietotadja grupas A6,
6- 'dz 14-locek|lu aromatiskas oglidenraza gredzena grupas (kur
6- I1dz 14-loceklu aromatiska ogludenraza gredzena grupa var bat
aizvietota ar 1 lidz 3 aizvietotajiem, kas izvéléti no aizvietotaja gru-
pas A6) un 5- lidz 14-loceklu aromatiskas, heterocikliskas grupas
(kur 5- lidz 14-loceklu aromatiska, heterocikliska grupa var bat
aizvietota ar 1 lidz 3 aizvietotdjiem, kas izvéléti no aizvietotaja
grupas A6)), (19) C, .alkoksigrupa (kur C, .alkoksigrupa var bt
aizvietota ar 1 Ilidz 3 aizvietotdjiem, kas izvéléti no aizvietotaja
grupas A6, 6- lldz 14-loceklu aromatiskas oglidenraza gredzena
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grupas (kur 6- Iidz 14-loceklu aromatiska ogludenraza gredzena
grupa var bat aizvietota ar 1 [1dz 3 aizvietotajiem, kas izvéléti no
aizvietotaja grupas A6) un 5- [1dz 14-locek|u aromatiskas, hetero-
cikliskas grupas (kur 5- I1dz 14-locek|u aromatiska, heterocikliska
grupa var bat aizvietota ar 1 [1dz 3 aizvietotajiem, kas izvéléti no
aizvietotaja grupas A6)), (20) aminogrupa, kas var bat aizvietota
ar 1 vai 2 C, .alkilgrupam, (21) karbamoilgrupa, kas var bat aiz-
vietota ar 1 vai 2 C, aalkilgrupam, (22) 6- Iidz 14-loceklu aroma-
tiska oglidenraza gredzena grupa, kas var bit aizvietota ar 1 lidz
3 aizvietotajiem, kas izvéléti no aizvietotaja grupas A6, (23) 5- lidz
14-loceklu aromatiska, heterocikliska grupa, kas var bdt aizvietota
ar 1 Iidz 3 aizvietotdjiem, kas izvéléti no aizvietotadja grupas A6,
(24) 6- hdz 14-loceklu nearomatiska oglidenraza gredzena gru-
pa, kas var but aizvietota ar 1 I1dz 3 aizvietotdjiem, kas izvéléti
no aizvietotaja grupas A6, (25) 5- Iidz 14-loceklu nearomatiska,
heterocikliska grupa, kas var bat aizvietota ar 1 [dz 3 aizvie-
totajiem, kas izvéleti no aizvietotdja grupas A6, (26) C,alkenil-
oksigrupa, (27) C,_alkiniloksigrupa, (28) C, .cikloalkilsulfinilgrupa,
(29) C, ccikloalkilsulfonilgrupa, (30) -X-A (kur X attélo imingrupu,
-O- vai -S- un A attélo 6- lidz 14-locek|lu aromatisku oglidenraza
gredzena grupu vai 5- [idz 14-loceklu aromatisku, heterociklisku
grupu, kas var bt aizvietota ar 1 lidz 3 aizvietotajiem, kas izvée-
Iéti no aizvietotaja grupas AB), (31) -CO-A (kur A ir, ka definéts
iepriekS) un (32) =CH-A (kur A ir, ka definéts ieprieks);
aizvietotaja grupa A6: (1) Gdenraza atoms, (2) halogéna atoms,
(3) hidroksilgrupa, (4) ciangrupa, (5) aminogrupa, kas var bat aiz-
vietota ar 1 vai 2 C, salkilgrupam, (6) C, alkilgrupa (kur C, calkilgru-
pa var bat aizvietota ar 1 [ldz 3 aizvietotajiem, kas izvéléti no gru-
pas, kas sastav no halogéna atoma, hidroksilgrupas, ciangrupas,
aminogrupas, kas var bat aizvietota ar 1 lidz 2 C, alkilgrupam)
un (7) C, ;alkoksigrupa (kur C, ;alkoksigrupa var bat aizvietota ar
1 Idz 3 aizvietotajiem, kas izvéléti no grupas, kas sastav no ha-
logéna atoma, hidroksilgrupas, ciangrupas, aminogrupas, kas var
bat aizvietota ar 1 Iidz 2 C, alkilgrupam).

2. Savienojums vai ta farmakologiski pienemams sals saska-
na ar 1. pretenziju, kur Ar, ir aizvietots ar C, calkilgrupu.

3.  Savienojums vai ta farmakologiski pienemams sals saska-
na ar 1. vai 2. pretenziju, kur Ar, ir piridinilgrupa.

4.  Savienojums vai ta farmakologiski pienemams sals saska-
na ar 1. vai 2. pretenziju, kur Ar, ir fenilgrupa.

5.  Savienojums vai ta farmakologiski pienemams sals saska-
na ar jebkuru no 1. un 3. lidz 4. pretenzijai, kur Ar, ir aizvietots
ar C, ;alkoksigrupu.

6.  Savienojums vai ta farmakologiski pienemams sals saska-
na ar 1. pretenziju, kur X, ir -CH=CH-.

7. Savienojums vai ta farmakologiski pienemams sals saska-
na ar 1. pretenziju, kur Het ir grupa, kas attélota ar formulu:

[Formula 8]
Dy

RS X3
N ~Yg .

/L(j: 7)n,
N

kas var bat aizvietota ar 1 Iidz 3 aizvietotajiem, kas izvéléti no
aizvietotaja grupas A4, kur = attélo vienkarSu saiti vai dubultsaiti,
X, attélo metingrupu vai metilengrupu, imingrupu, skabekla ato-
mu, séra atomu vai -SO,-, kur$ var bat aizvietots ar aizvietotaju,
kas izvéléts no aizvietotdja grupas A4, Y, attélo oglekla atomu
vai slapekla atomu un n_ un n, neatkarigi attélo veselu skaitli no
0 hdz 3.

8.  Savienojums vai ta farmakologiski pienemams sals saska-
na ar 7. pretenziju, kur Het ir grupa, kas attélota ar formulu:

N,N
| )\\H&
N Re ,

kas var but aizvietota ar 1 [ldz 3 aizvietotajiem, kas izvéléti no
aizvietotaja grupas A4, kur R, un R, ir vienadi vai dazadi un katrs

&

{Formula 9)
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attélo aizvietotaju, kas izvéléts no aizvietotaja grupas A4, X, ir, ka
definéts 7. pretenzija un n_attélo veselu skaitli no 0 lidz 2.

9.  Savienojums vai ta farmakologiski pienemams sals saska-
na ar 8. pretenziju, kur R; attélo 6- lidz 14-loceklu aromatisku
ogludenraza gredzena grupu vai 5- lidz 14-loceklu aromatisku,
heterociklisku grupu, kas var bit aizvietota ar 1 Iidz 3 aizvietota-
jiem, kas izvéléti no aizvietotdja grupas A4.

10. Savienojums vai ta farmakologiski pienemams sals saska-
na ar 8. pretenziju, kur R; attélo fenilgrupu, piridinilgrupu vai naftil-
grupu, kas var bat aizvietota ar 1 lidz 3 aizvietotajiem, kas izvéléti
no grupas, kas sastav no (1) ddenraza atoma, (2) halogéna atoma,
(3) ciangrupas, (4) C, .alkoksigrupas (kur C, calkoksigrupa var bat
aizvietota ar vienu Iidz trim halogéna atomiem), (5) C, ;alkilgrupas
(kur C, alkilgrupa var bat aizvietota ar 1 [idz 3 halogéna atomiem)
un (6) aminogrupas, kas var but aizvietota ar vienu vai divam
C, ;alkilgrupam.

11.  Savienojums vai ta farmakologiski piepemams sals saskana
ar 8. pretenziju, kur R, attélo aizvietotaja grupu, kas izvéléta no
grupas, kas sastav no (1) Gdenraza atoma, (2) halogéna atoma,
(3) hidroksilgrupas, (4) ciangrupas, (5) C, salkilgrupas, (6) C, ;alken-
ilgrupas, (7) C,_alkinilgrupas, (8) C, ;alkoksigrupas un (9) amino-
grupas, kas var bat aizvietota ar 1 vai 2 C, _alkilgrupam.

12. Savienojums vai ta farmakologiski pienemams sals saska-
na ar 1. pretenziju, kur savienojums ir izvéléts no $adas grupas:
1) 4-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenillvinil}-1H-imidazola,

2) 4-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenillvinil}-1-metil-1H-imidazola,

3) 2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-1-metil-
5-fenil-1H-imidazola,

4) 2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-4-fenil-
1H-imidazola,

5) 2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-1-metil-
4-fenil-1H-imidazola,

6) metil-5-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-
1-ilfenil]vinil}-1H-imidazol-4-karboksilata,

7) 5-(9-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(9-metil-1H-imidazol-1-
il)fenil]vinil}-(1H-imidazol-4-il)metanola,

8) 5-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenil]vinil}-1H-imidazol-4-karbonskabes,

9) 5-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenil]vinil}-1H-imidazol-4-karbonskabes (2-hloretil)amida,

10) 1-(4-fluorfenil)-3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenil]vinil}-6,7-dihidro-5H-imidazo[1,5-a]pirazin-8-ona,

11) 1-(4-fluorfenil)-3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenillvinil}-7-metil-6,7-dihidro-5H-imidazo[1,5-a]pirazin-8-ona,

12) 1-(4-fluorfenil)-3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenil]vinil}-5,6-dihidroimidazo[5,1-c][1,4]oksazin-8-ona,

13) 1-(4-fluorfenil)-3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenil]vinil}-5,6-dihidro-8H-imidazol[5,1-c][1,4]oksazina,

14) 2-{4-(4-fluorfenil)-5-metoksimetil-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-
1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}imidazol-1-il}etanola,

15) 1-(9-fluorfenil)-3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(9-metil-1H-imidazol-1-
il)fenil]vinil}-7-metil-5,6,7,8-tetrahidroimidazo[1,5-a]pirazina,

16) 3-(3-fluorfenil)-5-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenillvinil}-4H-[1,2,4]triazola,

17) 3-(9-fluorbenzil)-5-{(E)-2-[3-metoksi-9-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenillvinil}-4H-[1,2,4]triazola,

18) 1-(4-fluorbenzil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenillvinil}-4,5-dimetil-1H-imidazola,

19) 3-[1-(4-fluorfenil)etil]-5-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imid-
azol-1-il)fenil]vinil}-4H-[1,2,4]triazola,

20) 3-[2-(4-fluorfenil)etil]-5-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imid-
azol-1-il)fenil]vinil}-4H-[1,2,4]triazola,

21) 4-(4-fluorbenzil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenil]vinil}-1H-imidazola,

22) 5-(4-fluorbenzil)-3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenillvinil}-1-metil-1H-[1,2,4]triazola,

23) 3-(4-fluorbenzil)-5-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenillvinil}-1-metil-1H-[1,2,4]triazola,

24) (+)-3-[1-(4-fluorfenil)etil]-5-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-
imidazol-1-il)fenil]vinil}-4H-[1,2,4]triazola,

25) (-)-3-[1-(4-fluorfenil)etil]-5-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imid-
azol-1-il)fenil]vinil}-4H-[1,2,4]triazola,
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26) 5-[1-(4-fluorfenil)etil]-3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imid-
azol-1-il)fenil]vinil}-1-metil-1H-[1,2,4]triazola,

27) 3-[1-(4-fluorfenil)etil]-5-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imid-
azol-1-il)fenil]vinil}-1-metil-1H-[1,2,4]triazola,

28) 5-[1-(4-fluorfenil)etil]-3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imid-
azol-1-il)fenil]vinil}-1-metil-1H-[1,2,4]triazola,

29) 3-[1-(4-fluorfenil)etil]-5-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imid-
azol-1-il)fenil]vinil}-1-metil-1H-[1,2,4]triazola,

30) (+)-3-[1-(4-fluorfenil)etil]-5-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-
imidazol-1-il)fenil]vinil}-4-metil-4H-[1,2,9]triazola,

31) (-)-3-[1-(4-fluorfenil)etil]-5-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imid-
azol-1-il)fenillvinil}-4-metil-4H-[1,2,4]triazola,

32) 3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-5-(1-
feniletil)-4H-[1,2,4]triazola,

33) 3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-1-
metil-5-(1-feniletil)-1H-[1,2,4]triazola,

34) 5-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-1-
metil-3-(1-feniletil)-1H-[1,2,4]triazola,

35) 3-(4-fluorfenil)-5-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenillvinil}-4H-[1,2,4]triazola,

36) 5-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenillvinil}-4-metil-1H-imidazola,

37) 3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-5-(1-
metil-1-feniletil)-4H-[1,2,4]triazola,

38) 3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-1-fen-
il-5,6,7,8-tetrahidroimidazo[1,5-a]piridina,

39) (+)-8-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-
1-ilfenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIna,

40) (-)-8-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridina,

41) (+)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-
(3,4,5-trifluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[ 1,2,4]triazolo[ 1,5-a]piridina,
42) (-)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-
(3,4,5-trifluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[ 1,2,4]triazolo[ 1,5-a]piridina,
43) (+)-5-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-
1-ilfenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIna,

44) (-)-5-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridina,

45) (+)-2-{(Z2)-1-fluor-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fen-
iljvinil}-8-(3,4,5-trifluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]pi-
ridina,

46) (-)-2-{(Z)-1-fluor-2-[3-metoksi-4-(9-metil-1H-imidazol-1-il)fen-
iljvinil}-8-(3,4,5-trifluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]pi-
ridina,

47) (+)-2-((E)-2-[5-metoksi-6-(4-metil-1H-imidazol-1-il)piridin-3-
iljvinil)-8-(3,4,5-trifluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[ 1,5-a]pi-
ridina,

48) (-)-2-{(E)-2-[5-metoksi-6-(4-metil-1H-imidazol-1-il)piridin-3-
iljvinil}-8-(3,4,5-trifluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,9]triazolo[1,5-a]pi-
ridina,

49) (+)-2-{(E)-2-[3-fluor-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-
(3,4,5-trifluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[ 1,2,4]triazolo[ 1,5-a]piridina,
50) (-)-2-{(E)-2-[3-fluor-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-
(3,4,5-trifluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[ 1,2,4]triazolo[ 1,5-a]piridina,
51) (+)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-
(2,4,6-trifluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[ 1,2,4]triazolo[ 1,5-a]piridina,
52) (-)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-
(2,4,6-trifluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[ 1,2,4]triazolo[ 1,5-a]piridina,
53) 7-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenillvinil}-6,7-dihidro-5H-pirolo[1,2-b][1,2,9]triazol-7-ola,

54) (-)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-
(3,4,5-trifluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-
ola,

55) (+)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-
(3,4,5-trifluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-
ola,

56) (+)-2-{(E)-2-[2-fluor-5-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fen-
iljvinil}-8-(3,4,5-trifluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]pi-
ridina,

57) (-)-2-{(E)-2-[2-fluor-5-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fen-
iljvinil}-8-(3,4,5-trifluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]pi-
ridina,

58) (-)-8-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenillvinil}-5,6,7,8-tetrahidro[ 1,2,9]triazolo[ 1,5-a]piridin-8-ola,

59) (+)-8-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-
1-ilfenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-ola,

60) (+)-8-fluor-8-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-
imidazol-1-il)fenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]pirid1-
na,

61) (-)-8-fluor-8-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-
imidazol-1-il)fenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]pirid1-
na,

62) 8-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenil]vinil}-5,6-dihidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIna,

63) (-)-2-{(E)-2-[3-metoksi-9-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-
(4-metoksifenil)-5,6,7,8-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIna,

64) (+)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-
(4-metoksifenil)-5,6,7,8-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIna,

65) (-)-2-{(E)-2-(3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil)vinil}-8-
(3,4,5-trifluorfenil)-5,6-dihidro-8H-[1,2,4]triazolo[5,1-c][1,4]oksaz-
na,

66) (+)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-
(3,4,5-trifluorfenil)-5,6-dihidro-8H-[1,2,4]triazolo[5,1-c][1,4]oksazI-
na.

67) (-)-8-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenil]vinil}-8-metil-5,6,7,8-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridina,
68) (+)-8-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-
1-il)fenil]vinil}-8-metil-5,6,7,8-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridT-
na,

69) 2-(4-fluorbenzil)-8-{1-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenil]-(E)-metilidén}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIna,
70) 3-(4-fluorbenzil)-8-{1-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenil]-(E)-metilidén}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,9]triazolo[9,3-a]piridIna,
71) 3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-5-
((S)-1-feniletil)-4H-[1,2,4]triazola,

72) 3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-5-
((R)-1-feniletil)-4H-[1,2,4]triazola,

73) (-)-8-(4-fluorfenil)-8-metoksi-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-
imidazol-1-il)fenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]pirid1-
na,

74) (+)-8-(4-fluorfenil)-8-metoksi-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-
imidazol-1-il)fenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]pirid1-
na,

75) (-)-8-metoksi-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fen-
iljvinil}-8-(3,4,5-trifluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[ 1,5-a]pi-
ridina,

76) (+)-8-metoksi-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fen-
iljvinil}-8-(3,4,5-trifluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[ 1,5-a]pi-
ridina,

77) (-)-8-metoksi-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenil]vinil}-8-(4-metoksifenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-
alpiridina,

78) (+)-8-metoksi-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenil]vinil}-8-(4-metoksifenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-
alpiridina,

79) 5-[metoksi-(4-metoksifenil)metil]-3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-
1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-1H-[1,2,4]triazola,

80) 7-(4-fluorfenil)-7-metoksi-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-
imidazol-1-il)fenil]vinil}-6,7-dihidro-5H-pirolo[1,2-b][1,2,4]triazola,
81) 4-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenil]vinil}-1-(tetrahidrofuran-2-ilmetil)-1H-imidazola,

82) 4-{5-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-
4H-[1,2,4]triazol-3-il}-4-(3,4,5-trifluorfenil)butan-1-ola,

83) (+)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-
fenil-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-karbonitrila,

84) (-)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-
fenil-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-karbonitrila,

85) (-)-8-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-
1-il)fenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-karbo-
nitrila,

86) (+)-8-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-
1-il)fenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-karbo-
nitrila,

87) (+)-8-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-
1-il)fenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a)piridin-8-ilam1-
na,

88) (-)-8-(4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenillvinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-ilamina,
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89) 2-{(E)-2-[3-fluor-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-(4-
fluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridina,

90) (-)-2-{(E)-2-[3-fluor-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-(4-
fluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-ola,

91) (+)-2-{(E)-2-[3-fluor-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-(4-
fluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-ola,

92) 2-{(E)-2-[2-fluor-5-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fen-
illvinil}-8-(4-fluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[ 1,2,4]triazolo[ 1,5-a]piridina,
93) (+)-2-{(E)-2-[2-fluor-5-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fen-
iljvinil}-8-(4-fluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-
8-ola,

94) (-)-2-{(E)-2-[2-fluor-5-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fen-
iljvinil}-8-(4-fluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-
8-ola,

95) 2-{(Z)-1-fluor-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fen-
illvinil}-8-(4-fluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[ 1,2,4]triazolo[ 1,5-a]piridina,
96) (-)-2-{(Z)-1-fluor-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fen-
iljvinil}-8-(4-fluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-
8-ola,

97) (+)-2-{(Z)-1-fluor-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fen-
iljvinil}-8-(4-fluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-
8-ola,

98) (-)-2-{(E)-2-[5-metoksi-6-(4-metil-1H-imidazol-1-il)piridin-3-
iljvinil}-8-(3,4,5-trifluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]pi-
ridin-8-ola,

99) (+)-2-{(E)-2-[5-metoksi-6-(4-metil-1H-imidazol-1-il)piridin-3-
iljvinil}-8-(3,4,5-trifluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]pi-
ridin-8-ola,

100) (-)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-7-
(3,4,5-trifluorfenil)-6,7-dihidro-5H-pirolo[1,2-b][1,2,9]triazola,

101) (+)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-
7-(3,4,5-trifluorfenil)-6,7-dihidro-5H-pirolo[1,2-b][1,2,4]triazola,

102) (+)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-
7-(3,4,5-trifluorfenil)-6,7-dihidro-5H-pirolo[1,2-b][1,2,4]triazol-7-
ola,

103) (-)-2-{(E)-2-[3-metoksi-9-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-7-
(3,4,5-trifluorfenil)-6,7-dihidro-5H-pirolo[1,2-b][1,2,4]triazol-7-ola,
104) (+)-8-(3,4-difluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imid-
azol-1-il)fenilvinil}-5,6,7,8-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridina,
105) (-)-8-(3,4-difluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imid-
azol-1-il)fenilvinil}-5,6,7,8-tetrahidro-[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridna,
106) 4-(4-fluorfenil)-2-((E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenillvinil)-4,5,6,7-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidina,

107) (+)-3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-
5-fenil-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[4,3-a]piridIna,

108) (-)-3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-5-
fenil-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[4,3-a]piridIna,

109) 4-hlor-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fen-
illvinil}-1H-imidazola,

110) 4-(4-metoksifenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-
1-ilfenil]vinil}-1H-imidazola,

111) 4-(3-metoksifenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-
1-ilfenil]vinil}-1H-imidazola,

112) 4-(2-metoksifenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-
1-ilfenil]vinil}-1H-imidazola,

113) 4-(4-hlorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenillvinil}-1H-imidazola,

114) 4-(4-bifenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenillvinil}-1H-imidazola,

115) 4-(4-propil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenillvinil}-1H-imidazola,

116) (+)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-
8-(4-trifluormetoksifenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piri-
dina,

117) (-)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-
(4-trifluormetoksifenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]pirid1-
na,

118) (+)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-
8-naftalen-1-il-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIna,

119) (-)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-
naftalen-1-il-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridina,

120) (+)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-
8-(4-metoksifenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-
ola,

1168

121) (-)-2-((E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil)-8-
(4-metoksifenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-ola,
122) (+)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fen-
illvinil}-8-(4-trifluormetoksifenil)-5,6-dihidro-8H-[1,2,4]triazolo[5,1-
c][1,4]oksazina,

123) (-)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-
(4-trifluormetoksifenil)-5,6-dihidro-8H-[1,2,4]triazolo[5,1-c][1,4]oks-
azina,

124) (-)-2-((E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil)-8-
naftalen-1-il-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-ola

125) (+)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-
8-naftalen-1-il-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-ola,
126) (-)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-
p-tolil-5,6-dihidro-8H-[1,2,4]triazolo[5,1-c][1,4]oksazina,

127) (+)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-
8-p-tolil-5,6-dihidro-8H-[1,2,4]triazolo[5,1-c][1,4]oksazina,

128) (+)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-
8-(2,4,6-trifluorfenil)-5,6-dihidro-8H-[1,2,4]triazolo[5,1-c][1,4]oksazI-
na,

129) (-)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-
8-(2,4,6-trifluorfenil)-5,6-dihidro-8H-[1,2,4]triazolo[5,1-c][1,4]oksazI-
na,

130) (+)-8-(4-bromfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imid-
azol-1-il)fenil]vinil}-5,6-dihidro-8H-[1,2,4]triazolo[5, 1-c][1,4]oksazi-
na,

131) (-)-8-(4-bromfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-
1-ilfenil]vinil}-5,6-dihidro-8H-[1,2,4]triazolo[5,1-c][1,4]oksazina,
132) (+)-8-(6-hlorpiridin-3-il)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-
imidazol-1-il)fenil]vinil}-5,6-dihidro-8H-[1,2,4]triazolo[5,1-c][1,4]oks-
azina,

133) (-)-8-(6-hlorpiridin-3-il)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imid-
azol-1-il)fenil]vinil}-5,6-dihidro-8H-[1,2,4]triazolo[5, 1-c][1,4]oksazi-
na,

134) (+)-4-(2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fen-
illvinil}-5,6-dihidro-8H-[1,2,4]triazolo[5,1-c][1,4]oksazin-8-il)benzo-
nitrila,

135) (-)-4-(2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fen-
illvinil}-5,6-dihidro-8H-[1,2,4]triazolo[5,1-c][1,4]oksazin-8-il)benzo-
nitrila,

136) (+)-8-(4-hlorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-
1-ilfenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIna,

137) (-)-8-(4-hlorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-
1-ilfenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridina,

138) (+)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-
8-p-tolil-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridina,

139) (-)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-
p-tolil-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridina,

140) (+)-8-(4-hlorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-
1-ilfenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-ola,
141) (-)-8-(4-hlorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-
1-ilfenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-ola,
142) (+)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-
8-p-tolil-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-ola,

143) (-)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-
p-tolil-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-ola,

144) (+)-9-{2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fen-
ilvinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-il}benzonitri-
la,

145) (-)-4-{2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fen-
illvinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-il}benzonitrila,
146) (+)-4-{8-hidroksi-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[ 1,5-a]piridin-8-il}benzo-
nitrila,

147) (-)-4-{8-hidroksi-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[ 1,5-a]piridin-8-il}benzo-
nitrila,

148) {4-{2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-
5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridin-8-il}fenil}dimetilamina,
149) (S)-8-(4-hlorfenil)-3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-
1-ilfenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[4,3-a]piridIna,

150) (R)-8-(4-hlorfenil)-3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-
1-ilfenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[4,3-a]piridIna,

151) (+)-3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-
8-(3,4,5-trifluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[4,3-a]piridina,
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152) (-)-3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-
(3,4,5-trifluorfenil)-5,6,7,8-tetrahidro[ 1,2,4]triazolo[4,3-a]piridina,
153) (+)-3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-
7-(3,4,5-trifluorfenil)-6,7-dihidro-5H-pirolo[2,1-c][1,2,4]triazola,

154) (-)-3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-7-
(3,4,5-trifluorfenil)-6,7-dihidro-5H-pirolo[2,1-c][1,2,4]triazola,

155) (S)-3-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-
4-(3,4,5-trifluorfenil)-6,7,8,4-tetrahidro-5H-[1,2,4]triazolo[4,3-alaze-
pina,

156) (R)-3-((E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil)-
4-(3,4,5-trifluorfenil)-6,7,8,4-tetrahidro-5H-[1,2,4]triazolo[4,3-alaze-
pina,

157) (+)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-
4-(3,4,5-trifluorfenil)-6,7,8,4-tetrahidro-5H-[1,2,4]triazolo[1,5-a]aze-
pina,

158) (-)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-4-
(3,4,5-trifluorfenil)-6,7,8,4-tetrahidro-5H-[1,2,4]triazolo[1,5-a]azepina,
159) (-)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-
fenil-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIna,

160) (+)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-
8-fenil-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIna,

161) (-)-8-(2-bromfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-
1-ilfenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIna,

162) (+)-8-(2-bromfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imid-
azol-1-il)fenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIna,
163) 8-(2-brom-4-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imid-
azol-1-il)fenilvinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIna,
164) 8-(2-fluorfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenil]vinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridina,

165) 2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-(2-
metoksifenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIna,

166) 8-(3-bromfenil)-2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-
il)fenillvinil}-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridina un

167) 2-{(E)-2-[3-metoksi-4-(4-metil-1H-imidazol-1-il)fenil]vinil}-8-(2-
nitrofenil)-5,6,7,8-tetrahidro[1,2,4]triazolo[1,5-a]piridIna.

13. Medikaments, kas ka aktivo sastavdalu satur savienojumu
vai ta farmakologiski pienemamu sali saskana ar jebkuru no 1. Iidz
12. pretenzijai.

14. Medikaments saskana ar 13. pretenziju slimibas, ko izraisa
B-amilotds, profilaksei vai arstéSanai.

15. Medikaments saskana ar 14. pretenziju, kur slimiba, ko iz-
raisa B-amiloids, ir Alcheimera slimiba, demence, Dauna sindroms
vai amiloidoze.

16. Savienojums ar formulu (I) vai ta farmakologiski piene-
mams sals saskana ar jebkuru no 1. lidz 12. pretenzijai slimibas,
ko izraisa B-amiloids, profilaksei vai arstéSanai.

17. Savienojums saskana ar 16. pretenziju vai ta farmakologis-
ki pienemams sals, kur slimiba, ko izraisa B-amiloids, ir Alcheimera
slimiba, senila demence, Dauna sindroms vai amiloidoze.
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(54) FARMACEITISKAS KOMPOZICIJAS, KAS SATUR LEFLU-
NOMIDU
PHARMACEUTICAL COMPOSITIONS CONTAINING
LEFLUNOMID

(57) 1. Farmaceitiska kompozicija, kas satur leflunomidu un

vismaz vienu skabi un kas ir raksturiga ar to, ka farmaceitiska
kompozicija ir cietd veida un skabe ir organiska skabe.
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2. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kur
skabe ir izvéléta no rindas, kas sastav no vinskabes, abolskabes,
malonskabes, maleinskabes, citronskabes, benzolsulfonskabes,
fumarskabes, metansulfonskabes, etansulfonskabes un p-toluol-
sulfonskabes.

3. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 2. pretenziju, kur
skabe ir vinskabe.

4.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
3. pretenzijai, kur skabes masa attieciba pret sakotnéji izmantota
leflunomida masu ir aptuveni 1:1 lidz aptuveni 3:1.

5.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
4. pretenzijai, kas raksturiga ar to, ka ta ir tabletes vai kapsulas
forma.

6. Process farmaceitiskas kompozicijas saskana ar jebkuru
no 1. lidz 5. pretenzijai razoSanai, kur aktiva viela tiek sagatavota
tabletes (kapsulas) forma kopa ar organisku skabi un neobligati
farmaceitiskam pildvielam.

7. Process farmaceitiskas kompozicijas saskana ar jebkuru
no 1. Iidz 5. pretenzijai razoSanai, kur aktiva viela tiek granuléta
kopa ar organisku skabi un neobligati farmaceitiskam pildvielam.

8.  Process saskana ar 7. pretenziju, kur granulé$ana ir mitra
granulésana.

9.  Process saskana ar 8. pretenziju, kur alkohola vai Gdens
Skidums vai dispersija tiek izmantota par granuléSanas Skidrumu.
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(54) PANEMIENS UN KOMPOZICIJAS HEMATOLOGISKU
LAUNDABIGU SLIMIBU ARTSESANAI
METHOD AND COMPOSITIONS FOR TREATING HEMA-
TOLOGICAL MALIGNANCIES

(57) 1. Savienojuma
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2.  Sals saskana ar 1. pretenziju, kur organiska skabe ir suk-
cinskabe.

3.  Sterils tdens $kidums, kas satur savienojumu saskana ar
1. vai 2. pretenziju un oglhidratu.
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4.  Sals saskana ar jebkuru no 1. [ldz 3. pretenzijai izmanto-
Sana farmaceitiskas kompozicijas iegi$anai neoplazmas arstésa-
nai.

5. Kombinacija, kas satur (a) trauku, kas ir piemérots par-
enterali lietojamam farmaceitiskam produktam un trauka ievietotu
(b) terapeitiski efektivu daudzumu sals ar vismaz vienu savieno-
juma
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organisku skabi.

6. Kombinacija saskana ar 5. pretenziju, kur savienojums ir
batiba izotonisks Gdens Skidums.

7.  Kombinacija saskana ar 5. pretenziju, kur organiska skabe
ir sukcinskabe.

8. Kombinacija saskana ar jebkuru no 5. lidz 7. pretenzijai,
kur trauks satur sterilu pievienoSanas vietu.

9. Kombinacija saskana ar jebkuru no 5. Iidz 8. pretenzijai,
kur trauks ir pudelite vai elastigs maisins.

10. Savienojuma

HN

un/vai ta salu, tautoméru un solvatu izmanto$ana farmaceitiskas
kompozicijas iegi$anai hematologisku |aundabigu slimibu arstée-
Sanai.

11. lzmantos$ana saskana ar 10. pretenziju, kur hematologiska
laundabiga slimiba ir multipla mieloma vai mielodisplastisks sin-
droms.

12. lzmantosana saskana ar 10. pretenziju, kur hematologiska
laundabiga slimiba ir leikémija vai limfoma.

13. lzmantoSana saskana ar 10. pretenziju, kur tiek izmantots
savienojuma organiskas skabes sals.

14. lzmantoSana saskana ar jebkuru no 10. lidz 13. pretenzi-
jai, kur kompozicija ir paredzéta parenteralai ievadiSanai.

15. Kompozicija, kas satur savienojumu

)\)I\> BV
\;/\

un/vai ta salus, tautomérus un solvatus, un vismaz vienu citu Ii-

dzekli, kas ir izmantojams hematologisku laundabigu slimibu ar-
stésanai.

o/
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16. Panémiens, kas satur savienojuma

/(j\):/ s~

o\/\ o

j\/\

organiskas skabes séls un sterila adens édeuma iegﬂéanu un
17. Iepakota kompozicija, kas satur (a) oglhidrata un (b) sa-
vienojuma

JO DI Sad
__/ "0

organiskas skabes sals un/vai ta tautoméru un solvatu sterilu
ddens Skidumu, ka arT noradijumu, ka $kidums neobligati ir gla-
bats ilgak par aptuveni 1 stundu.

18. Savienojuma

organiskas skabes sals un/vai ta tautoméri un solvati izmantosanai
neoplazmas arstéSanas panémiena.
19. Savienojums

A
N N\ o
H,N)I\/r:["> \L"‘H

un/vai ta sali, tautoméri un solvati izmanto$anai hematologisku
laundabigu slimibu arstéSanas panémiena.
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(51) A61K 31/471200601) (1) 2035001
AG61P 25/001200607)
(21) 07809468.7 (22) 12.06.2007

(43) 18.03.2009

(45) 09.11.2011

(31) 813247 P (32) 12.06.2006 (33) US

(86) PCT/US2007/013721 12.06.2007

(87) WO02007/146248 21.12.2007

(73) Teva Pharmaceutical Industries Limited, 5 Basel Street,

P.O. Box 3190, Petah Tiqva 49131, IL
(72) PATASHNIK, Shulamit, IL
LICHT, Daniella, IL
GILBERT, Adrian, IL
(74) Nachshen, Neil Jacob, D Young & Co LLP, 120 Holborn,
London EC1N 2DY, GB
Inara SMIDEBERGA, Agentira INTELS, a/k 30, Riga
LV-1083, LV
(54) STABILI LAKVINIMODA PREPARATI
STABLE LAQUINIMOD PREPARATIONS

(57) 1. Farmaceitiska kompozicija, kas satur farmaceitiski
pienemamu N-etil-N-fenil-1,2-dihidro-4-hidroksi-5-hloro-1-metil-2-
oksohinolin-3-karboksamida sali, N-metilglikaminu un farmaceitiski
pienemamu neseéju.

2. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kura
farmaceitiski pienemama N-etil-N-fenil-1,2-dihidro-4-hidroksi-5-hlo-
ro-1-metil-2-oksohinolin-3-karboksamida sals ir litija sals, natrija
sals vai kalcija sals.

3.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. vai 2. pretenziju,
kura N-metilglikamina masas attieciba pret N-etil-N-fenil-1,2-dihidro-
4-hidroksi-5-hloro-1-metil-2-oksohinolin-3-karboksamida sali ir starp
13 pret 1 un 18 pret 1.

4.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
3. pretenzijai, kura satur lubrikantu.

5.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar 4. pretenziju, kur
lubrikants ir natrija stearilfumarats un kur natrija stearilfumarata
masas attieciba pret farmaceitiski piepemamu N-etil-N-fenil-1,2-di-
hidro-4-hidroksi-5-hloro-1-metil-2-oksohinolin-3-karboksamida sali
ir starp 9 pret 1 un 7 pret 1.

6. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
5. pretenzijai, kas satur farmaceitiski piepemamu N-etil-N-fenil-1,2-
dihidro-4-hidroksi-5-hloro-1-metil-2-oksohinolin-3-karboksamida
sali, mannttu, N-metilglikaminu un natrija stearilfumaratu.

7. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 6. pretenziju, kas
satur, pie farmaceitiskds kompozicijas kopé&jas masas, 0,2 % far-
maceitiski piemérota N-etil-N-fenil-1,2-dihidro-4-hidroksi-5-hloro-1-
metil-2-oksohinolin-3-karboksamida sals, 95,6 % mannita, 3,2 %
N-metilglikamina un 1,0 % natrija stearilfumarata.

8. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
7. pretenzijai, raksturiga ar to, ka 1,0 % vai mazak farmaceitiski
pienemamu N-etil-N-fenil-1,2-dihidro-4-hidroksi-5-hloro-1-metil-2-
oksohinolin-3-karboksamida sali destrukturizé 40 mindtes, paklaujot
to 0,15 % H,O, $kiduma iedarbibai.

9. Panémiens farmaceitiskas kompozicijas iegti$anai saskana
ar jebkuru no 1. lidz 8. pretenzijai, kas ietver farmaceitiski pienema-
ma N-etil-N-fenil-1,2-dihidro-4-hidroksi-5-hloro-1-metil-2-oksohinolin-
3-karboksamida sals, N-metilglikamina un farmaceitiski pienemama
neséja ieglSanu un farmaceitiski pienemama N-etil-N-fenil-1,2-di-
hidro-4-hidroksi-5-hloro-1-metil-2-oksohinolin-3-karboksamida sals,
N-metilglikamina un farmaceitiski pienemama neséja granulésanu
slapjaja granuléSanas procesa.

10. Hermeétiski noslégts iepakojums, kas satur farmaceitisko
kompoziciju saskana ar jebkuru no 1. lidz 8. pretenzijai.

11. Hermeétiski noslégts iepakojums saskana ar 10. pretenziju,
kas satur desikantu.

12. Hermétiski noslégts iepakojums saskana ar 10. vai
11. pretenziju, kas péc 3 ménesSu uzglabasanas 40°C un relati-
vaja mitruma 75 % satur mazak neka 3 % natrija stearilfumarata
noardisanas produktu.

13. Hermeétiski noslégts iepakojums saskana ar 10. vai 11. pre-
tenziju, kur hermétiski noslégta iepakojuma mitrumcaurlaidiba nav
lielaka par 15 mg/diena uz litru.

14. Hermeétiski noslégts iepakojums saskana ar 13. pretenziju,
kur hermétiski noslégtais iepakojums ir blistera iepakojums, kura
maksimala mitrumcaurlaidiba nav lielaka par 0,005 mg/diena.

15. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
8. pretenzijai vai hermétiski noslégts iepakojums saskana ar jeb-
kuru no 10. lidz 14. pretenzijai, kurus izmanto multiplas sklerozes
arstéSanai vai multiplas sklerozes vienas formas simptomu mazi-
nasanai.

(51) CO7D 409/12(00601)
A61K 31/192(20060)
AG61P 3/10r20060%)

(21) 07767983.5

(43) 01.04.2009

(45) 01.02.2012

(31) 2006177099

(86) PCT/JP2007/063208 26.06.2007

(87) W0O2008/001931 03.01.2008

(73) Takeda Pharmaceutical Company Limited, 1-1, Doshomachi
4-chome Chuo-ku, Osaka-shi, Osaka 541-0045, JP

(72) YASUMA, Tsuneo, JP
NEGORO, Nobuyuki, JP
YAMASHITA, Masayuki, JP
ITOU, Masahiro, JP

(74) von Kreisler Selting Werner, Deichmannhaus am Dom
Bahnhofsvorplatz 1, 50667 Kéin, DE
Anda BORISOVA, ALFA-PATENTS, a/k 109, Riga LV-1082,
Lv

(54) KONDENSETI CIKLISKI SAVIENOJUMI
FUSED CYCLIC COMPOUNDS

(57) 1. Savienojums, kas attélots ar formulu (I):

O
Rl

R ,

(1) 2041123

(22) 26.06.2007

(32) 27.06.2006 (33) JP

R—x—0

kura

R" ir R5-SO,- (kura R® ir C, .alkilgrupa);

X ir saite vai bivalenta oglidenraza grupa;

R? un R® ir vienadas vai dazadas un katra ir ddenraza atoms,
halogéna atoms, neobligati aizvietota oglidenraza grupa vai ne-
obligati aizvietota hidroksilgrupa;

R* un R?® ir vienadas vai daZadas un katra ir C, .alkilgrupa, kas
neobligati aizvietota ar hidroksilgrupu(-am);

A gredzens ir benzola gredzens, kuram neobligati papildus ir
aizvietotaji, kas izvéléti no halogéna atoma, neobligati aizvieto-
tas ogludenraza grupas, neobligati aizvietotas hidroksilgrupas un
neobligati aizvietotas aminogrupas;

B gredzens ir 5- [1ldz 7-loceklu gredzens;

Y ir saite vai CH,; un

R ir neobligati aizvietota hidroksilgrupa;

vai ta sals.

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kura X ir C, alkilen-
grupa.

3.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kura R? un R® ir
vienadas vai dazadas un katra ir Gdenraza atoms, halogéna atoms
vai C, alkilgrupa.

4.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kura R* un R® ir
vienadas vai dazadas un katra ir C, alkilgrupa.

5.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kura A gredzens ir
neaizvietots benzola gredzens.

6.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kura B gredzens ir
tetrahidrofurans.

7. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kura Y ir CH,.

8.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kura R ir hidroksil-
grupa.

9.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kurs ir izvéléts no
[(3S)-6-({2’,6’-dimetil-4’-[3-(metilsulfonil)propoksi]bifenil-3-il}met-
oksi)-2,3-dihidro-1-benzofuran-3-illetikskabes,
[(3S)-6-({3’-fluor-2’,6’-dimetil-4’-[3-(metilsulfonil)propoksi]bifenil-3-
ilfmetoksi)-2,3-dihidro-1-benzofuran-3-ilJetikskabes,
[(3S)-6-({3’-hlor-2’,6’-dimetil-4’-[3-(metilsulfonil)propoksi]bifenil-3-
ilfmetoksi)-2,3-dihidro-1-benzofuran-3-ilJetikskabes,
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[(3S)-6-({3,5'-dihlor-2’,6’-dimetil-4’-[3-(metilsulfonil)propoksi]bifenil-
3-il}metoksi)-2,3-dihidro-1-benzofuran-3-ilJetikskabes, un
[(3S)-6-({2",6’-dietil-4’-[3-(metilsulfonil)propoksi]bifenil-3-iljmetoksi)-
2,3-dihidro-1-benzofuran-3-illetikskabes.

10. GPRA40 receptora funkcijas modulators, kas satur savieno-
jumu saskana ar jebkuru no 1. lidz 9. pretenzijai.

11. Farmaceitisks Iidzeklis, kas satur savienojumu saskana ar
jebkuru no 1. lidz 9. pretenzijai.

12. Farmaceitiskais Iidzeklis saskana ar 11. pretenziju izman-
toSanai diabéta profilaksei vai arstéSanai.

13. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 9. pretenzijai
izmantoSanai diabéta profilaksei vai arstéSanai.

14. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir [(3S)-6-({2",6'-
dimetil-4’-[3-(metilsulfonil)propoksi]bifenil-3-il}metoksi)-2,3-dihidro-
1-benzofuran-3-iljetikskabe vai tas sals.

15. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir [(3S)-6-({3'-
fluor-2’,6’-dimetil-4’-[3-(metilsulfonil)propoksi]bifenil-3-il}metoksi)-
2,3-dihidro-1-benzofuran-3-iljetikskabe vai tas sals.

16. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir [(3S)-6-({3'-
hlor-2’,6’-dimetil-4’-[3-(metilsulfonil)propoksi]bifenil-3-il}metoksi)-
2,3-dihidro-1-benzofuran-3-iljetikskabe vai tas sals.

17. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir [(3S)-6-({3’,5'-
dihlor-2’,6’-dimetil-4’-[3-(metilsulfonil)propoksi]bifenil-3-il}metoksi)-
2,3-dihidro-1-benzofuran-3-iljetikskabe vai tas sals.

18. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir [(3S)-6-({2",6'-
dietil-4’-[3-(metilsulfonil)propoksi]bifenil-3-il}metoksi)-2,3-dihidro-1-
benzofuran-3-illetikskabe vai tas sals.

(51) CO7K 16/2820060" (11) 2041177
C12N 15/13(200601)
A61K 39/0020060")

(21) 07777380.2 (22) 01.06.2007

(43) 01.04.2009
(45) 14.12.2011

(31) 810664 P (32) 02.06.2006 (33) US
843232 P 08.09.2006 us

(86) PCT/US2007/013062 01.06.2007

(87) W0O2007/143168 13.12.2007

(73) REGENERON PHARMACEUTICALS, INC., 777 Old Saw
Mill River Road, Tarrytown, NY 10591, US
(72) STEVENS, Sean, US
HUANG, Tammy T., US
MARTIN, Joel H., US
FAIRHURST, Jeanette L., US
RAFIQUE, Ashique, US
SMITH, Eric, US
POBURSKY, Kevin J., US
PAPADOPOULQOS, Nicholas J., US
FANDL, James P., US
CHEN, Gang, US
KAROW, Margaret, US
(74) Bentham, Andrew, J.A. Kemp & Co., 14 South Square,
Gray's Inn, London WC1R 5JJ, GB
Anda BORISOVA, ALFA-PATENTS, a/k 109, Riga LV-1082,
Lv
(54) AUGSTAS AFINITATES ANTIVIELAS PRET CILVEKA
IL-6 RECEPTORIEM
HIGH AFFINITY ANTIBODIES TO HUMAN IL-6 RECEP-
TOR
(57) 1. Antiviela vai tas antigénu saisto$s fragments, kur$ spe-
cifiski saista cilvéka interleikina-6 receptoru (hIL-6R) ar K, 500 pM
vai mazaku, ka noteikts ar virsmas plazmonu rezonansi, kur sma-
gas kédes CDR un vieglas kédes CDR satur:
(i) SEQ ID NO: 21, 23 un 25 ka attiecigi smagas kédes CDR1,
CDR2 un CDRS3, un SEQ ID NO: 29, 31 un 33 ka attiecigi vieglas
kédes CDR1, CDR2 un CDRS; vai
(i) SEQ ID NO: 149, 151 un 153 ka attiecigi smagas kédes CDR1,
CDR2 un CDRS3, un SEQ ID NO: 157, 159 un 161 ka attiecigi
vieglas kédes CDR1, CDR2 un CDRS3.
2. Antiviela vai antigénu saistoSs fragments saskana ar 1. pre-
tenziju, kas satur SEQ ID NO: 19/27 vai 147/155 HCVR/LCVR
parus.
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3. Antiviela vai tas antigénu saistoSs fragments saskana ar
1. vai 2. pretenziju, kas specifiski saista hIL-6R ar K, 300 pM vai
mazaku, ka noteikts ar virsmas plazmonu rezonansi.

4.  Antiviela vai antigénu saistoSs fragments saskana ar 1. vai
2. pretenziju, kas saista hlL-6R ar afinitati vismaz divkart augstaku,
salidzinajuma ar IL-6R saistiSanu pértikim.

5. lzoléta nukleinskdbes molekula, kas kodé antivielu vai
antigénu saistoSu fragmentu saskana ar jebkuru no iepriek§éjam
pretenzijam.

6.  Vektors, kas satur nukleotida sekvenci saskana ar 5. pre-
tenziju.

7.  Saimniekvektora sistéma antivielas vai antivielas antigénu
saistoSa fragmenta, kas specifiski saista cilvéka IL-6R receptoru,
producésanai, kas satur vektoru saskana ar 6. pretenziju piemé-
rota saimnieksuna.

8.  Saimniekvektora sistéma saskana ar 7. pretenziju, kur
saimniekSuna ir prokariotiska vai eikariotiska Sina, kas izvéléta
no E. coli vai CHO Sinas.

9. Panémiens anti-IL-6R antivielas vai tas antigénu saisto-
Sa fragmenta producésanai, kas satur saimniekvektora sistémas
saskana ar 7. vai 8. pretenziju Sinu audzéSanu apstaklos, kuri
pielauj antivielas vai tas fragmenta producéSanu un $ada veida
producétas antivielas vai fragmenta atdaliSanu.

10. Antivielas vai antivielas antigénu saisto$a fragmenta sa-
skana ar jebkuru no 1. Iidz 4. pretenzijai izmantoSana, razojot
medikamentu IL-6 pastarpinatas slimibas vai traucéjuma vajina-
$anai vai inhibéSanai cilvéka, kur IL-6 pastarpinata slimiba vai
traucéjums ir artrits, iekaisigu zarnu slimiba vai sistémiska sarkana
vilkéde.

11. Antiviela vai antivielas antigénu saisto$s fragments saska-
na ar jebkuru no 1. lidz 4. pretenzijai izmantoSanai IL-6 pastarpi-
kur IL-6 pastarpinata slimiba vai traucéjums ir artrits, iekaisigu
zarnu slimiba vai sistémiska sarkana vilkéde.

12. Farmaceitiska kompozicija, kas satur antivielu vai antivie-
las antigénu saistoSu fragmentu saskana ar jebkuru no 1. lidz
4. pretenzijai un farmaceitiski pienemamu neséju vai pildvielu.

13. IzmantoSana saskana ar 10. pretenziju vai antiviela vai
fragments saskana ar 11. pretenziju, kur minétais artrits ir hronisks
reimatoidais artrits vai minéta iekaisigu zarnu slimiba ir Krona
slimiba vai ¢dlainais kolits.

(51) CO7D 495/04%0050)
AG61K 31/519(200607
AG61P 35/002000")

(21) 07799336.8

(43) 06.05.2009

(45) 09.11.2011

(31) 818952 P

(1) 2054418

(22) 05.07.2007

(32) 06.07.2006 (33) US
(86) PCT/US2007/072884 05.07.2007
(87) W02008/006039 10.01.2008
(73) Array Biopharma Inc., 3200 Walnut Street,
CO 80301, US
(72) MITCHELL, lan S., US
BLAKE, James F., US
XU, Rui, US
KALLAN, Nicholas C., US
XIAO, Dengming, US
SPENCER, Keith Lee, US
BENCSIK, Josef R., US
(74) Kiddle, Simon John, et al, Mewburn Ellis LLP, 33 Gutter
Lane, London EC2V 8AS, GB
Vladimirs ANOHINS, Vilandes iela 5, Riga LV-1010, LV
(54) DIHIDROTIENOPIRIMIDINI KA AKT PROTEINKINAZES
INHIBITORI
DIHYDROTHIENO PYRIMIDINES AS AKT PROTEIN Ki-
NASE INHIBITORS
(57) 1. Savienojums ar formulu:

Boulder,
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A
|
N
| C L
B
X
P
Rz

un ta enantioméri un sali, kur:
X ir séra atoms, SO-grupa vai SO,-grupa;
R' ir Gdenraza atoms, Me-grupa, Et-grupa, CF,-grupa, CHF,-grupa
vai CH,F-grupa;
R? ir ddenraza atoms vai Me-grupa;
R® ir Gdenraza atoms, Me-grupa, Et-grupa vai CF,-grupa;
Alir
R® R?
\N/

I
(CR°RY),
(CHZ)m
o _-(CRR®), o
RB

AN,
2

kur G ir fenilgrupa, kas iespé&jams neatkarigi aizvietota ar vienu
[dz ¢etram R°-grupam;
R® un R neatkarigi ir Gdenraza atoms, ((C,-C,)cikloalkil)-(CH,)-grupa,
((C,-C,)cikloalkil)-(CH,CH,)-grupa, V-(CH,), ,-grupa, kur V ir 5- lidz
6-locek|u heteroarilgrupa, W-(CH,), ,-grupa, kur W ir fenilgrupa, kas
iespéjams aizvietota ar fluora atomu, hlora atomu, broma atomu,
joda atomu, OMe-grupu, CF,-grupu vai Me-grupu, (C,-C)cikloalkil-
grupa, hidroksi-((C,-Cy)cikloalkil)grupa, fluor-((C,-C,)cikloalkil)grupa,
CH(CH,)CH(OH)-fenilgrupa, 4- Iidz 6-locek|u heterocikliska grupa,
kas iespéjams aizvietota ar fluora atomu, OH-grupu, ciklopropilmetil-
grupu, (C,-C,)alkilgrupu vai C(=0)((C,-C,)alkil)grupu, vai (C,-C,)alkil-
grupa, kas iesp&jams aizvietota ar vienu vai vairakam grupam, kas
neatkarigi izvélétas no OH-grupas, O((C,-C,)alkil)grupas, CN-grupas,
fluora atoma, NH,-grupas, NH((C,-C,)alkil)grupas, N((C,-C)alkil),-
grupas, tetrahidropiranilgrupas, tetrahidrofuranilgrupas, morfolinilgru-
pas, oksetanilgrupas, piperidinilgrupas un pirolidinilgrupas,
vai R® un R kopa ar slapekla atomu, kuram ir pievienotas $is gru-
pas, veido 3- I1dz 6-locek|u heterociklisku gredzenu, kas iesp&jams
aizvietots ar vienu vai vairakam grupam, kas neatkarigi izvélétas
no OH-grupas, halogéna atoma, oksogrupas, CF,-grupas, CH,CF -
grupas un (C,-C,)alkilgrupas;
R2 un R® ir Gdenraza atomi;
vai R? ir Gdepraza atoms un R® un R® kopa ar atomiem, kuriem
ir pievienotas $is grupas, veido 5- lidz 6-loceklu heterociklisku
gredzenu, kam ir viens vai divi gredzena slapekla atomi;
R® un RY ir Gdenraza atomi vai Me-grupas;
vai R° un R? kopa ar atomu, kuram ir pievienotas $Ts grupas, veido
ciklopropilgredzenu;
R® ir Gdenraza atoms, Me-grupa vai OH-grupa,
vai R® un R® kopa ar atomiem, kuriem ir pievienotas §is grupas,
veido 5- [idz 6-loceklu heterociklisku gredzenu, kam ir viens vai
divi gredzena slapekla atomi;
katra R® neatkarigi ir halogéna atoms, (C,-C/)alkilgrupa,
(C,-C,)cikloalkilgrupa, O-((C,-Cj)alkil)grupa, CF,-grupa, OCF,-gru-
pa, S((C,-Cy)alkil)grupa, CN-grupa, OCH_-fenilgrupa, NH,-gru-
pa, NH-((C,-C,)alkil)grupa, N-((C,-C,)alkil),-grupa, piperidingru-
pa, pirolidingrupa, CH,F-grupa, CHF,-grupa, OCH,F-grupa,
OCHF -grupa, OH-grupa, SO,((C,-C,)alkil)grupa, C(O)NH._-grupa,
C(O)NH((C,-Cy)alkil)grupa un C(O)N((C,-C,)alkil),-grupa; un
m, n un p neatkarigi ir 0 vai 1.

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas atbilst formu-
lai:

A
|
)
]! N~ "R®
NN
S | N)

R? :

un ta enantioméri un sali, kur:
R" ir Gdenraza atoms, Me-grupa, Et-grupa, CF,-grupa, CHF ,-grupa
vai CH,F-grupa;
R? ir Gdenraza atoms vai Me-grupa;
R® ir Gdenraza atoms, Me-grupa, Et-grupa vai CF,-grupa;
Air

RE R?

N,
N

|
(CRR),
(CH2)m
s _(CReRY), o
RB

A
3

kur G ir fenilgrupa, kas iespé&jams neatkarigi aizvietota ar vienu
[ldz ¢etram R°-grupam;
R® un R’ neatkarigi ir Gdenraza atoms, ((C,-C,)cikloalkil)-(CH,)-
grupa, ((C,-C)cikloalkil)-(CH,CH,)-grupa, V-(CH,), ,-grupa, kur
V ir 5- lidz 6-locek|u heteroarilgrupa, W-(CH,), ,-grupa, kur W ir
fenilgrupa, kas iespg&jams aizvietota ar fluora atomu, hlora atomu
vai Me-grupu, (C,-C)cikloalkilgrupa, hidroksi-((C,-C)cikloalkil)gru-
pa, fluor-((C,-C;)cikloalkil)grupa, CH(CH,)CH(OH)-fenilgrupa vai
(C,-C,)alkilgrupa, kas iespéjams aizvietota ar vienu vai vairdkam
grupam, kas neatkarigi izvélétas no OH-grupas, O((C,-C,)alkil)gru-
pas, CN-grupas, fluora atoma, NH,-grupas, NH((C,-C,)alkil)grupas,
N((C,-C,)alkil),-grupas, piperidinilgrupas un pirolidinilgrupas,
vai R® un R kopa ar slapekla atomu, kuram ir pievienotas $is gru-
pas, veido 4- I1dz 6-locek|u heterociklisku gredzenu, kas iesp&jams
aizvietots ar vienu vai vairakam grupam, kas neatkarigi izvélétas
no OH-grupas, halogéna atoma, oksogrupas, CF,-grupas, CH,CF -
grupas un (C,-C,)alkilgrupas;
R2 un R® ir 0denraza atomi;
vai R? ir 0depraza atoms un R® un R® kopa ar atomiem, kuriem
ir pievienotas Sis grupas, veido 5- Iidz 6-locek|lu heterociklisku
gredzenu, kam ir viens vai divi gredzena slapekla atomi;
R® un RY ir Gdenraza atomi vai Me-grupas;
vai R° un R? kopa ar atomu, kuram ir pievienotas $Ts grupas, veido
ciklopropilgredzenu;
R® ir ddenraza atoms, Me-grupa vai OH-grupa,
vai R® un R® kopa ar atomiem, kuriem ir pievienotas §is grupas,
veido 5- [idz 6-locek|u heterociklisku gredzenu, kam ir viens vai
divi gredzena slapekla atomi;
katra R? neatkarigi ir halogéna atoms, (C,-C)alkilgrupa, (C,-C)ciklo-
alkilgrupa, O-((C,-C;)alkil)grupa, CF -grupa, OCF ,-grupa, S((C,-C,)alk-
ilgrupa, CN-grupa, OCH,_-fenilgrupa, NH,-grupa, NH-((C,-C,)alk-
igrupa, N-((C,-Cy)alkil),-grupa, piperidingrupa, pirolidingrupa, CH,F-
grupa, CHF,-grupa, OCH,F-grupa, OCHF,-grupa, OH-grupa,
SO,((C,-C,)alkil)grupa, C(O)NH,-grupa, C(O)NH((C,-C)alkil)grupa
un C(O)N((C,-C,)alkil),-grupa; un
m, n un p neatkarigi ir 0 vai 1.

3. Savienojums saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kur R? ir
Gdenraza atoms un R® ir Gdenraza atoms vai metilgrupa.

4.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 3. pretenzijai,
kur R" ir metilgrupa.

5.  Savienojums saskana ar 4. pretenziju, kur R" ir (R)-konfi-
guracija vai (S)-konfiguracija.

6.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 5. pretenzijai, kur
G ir fenilgrupa, 2-hlorfenilgrupa, 3-hlorfenilgrupa, 4-hlorfenilgrupa,
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4-fluorfenilgrupa, 4-bromfenilgrupa, 4-metilfenilgrupa, 4-etilfenilgru-
pa, 4-izopropilfenilgrupa, 4-trifluormetilfenilgrupa, 4-cianfenilgrupa,
4-metoksifenilgrupa, 4-etoksifenilgrupa, 4-tiometilfenilgrupa, 4-trifluor-
metoksifenilgrupa, 4-ciklopropilfenilgrupa, 4-hlor-3-fluorfenilgrupa,
3,4-difluorfenilgrupa, 4-brom-3-fluorfenilgrupa, 3-fluor-4-metilfenil-
grupa, 3-fluor-4-metoksifenilgrupa, 3-fluor-4-trifluormetilfenilgrupa,
4-cian-3-fluorfenilgrupa, 3,4-dihlorfenilgrupa, 2,4-dihlorfenilgrupa,
2 ,4-difluorfenilgrupa, 2-hlor-4-fluorfenilgrupa, 2-fluor-4-hlorfenilgrupa,
3,5-dihlorfenilgrupa, 3,5-difluorfenilgrupa, 3-hlor-5-fluorfenilgrupa,
3-hlor-4-fluorfenilgrupa, 3-brom-4-fluorfenilgrupa, 3,5-difluor-4-hlor-
fenilgrupa, 2,3-difluor-4-hlorfenilgrupa, 2,5-difluor-4-hlorfenilgrupa,
3,5-difluor-4-bromfenilgrupa, 2,3-difluor-4-bromfenilgrupa, 2,5-difluor-
4-bromfenilgrupa vai 4-(OCH,Ph)-fenilgrupa.

7.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 6. pretenzijai,
kur A ir izvéléta no:
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8.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lldz 6. pretenzijai,
kur A ir izvéléta no struktiram:

H
N N§
qj@/'\%fo cl {_o
! o~
Cl Cl
E {n E n}
0
A
a cl

9.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. [ildz 6. pretenzijai,
kur A ir izvéléta no:

N
\©\/v\(0 FD\/kﬁo \©\)\(‘3’
NH, NH,
\©\/YO &Q\)?fo Ij\/'\(fl

10. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur A ir izvéléta no
struktdram:

cl
o] NH c
NH. \Q\)\%D NH,
. o
A bt )

Q

12. Savienojums saskana ar 1. pretenziju un tas atbilst struk-
SEELAd®

11.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur X ir SO,-gru-
pa.
tdrai:
FK)\/kfo /@/(fo @L(D
N N N
ClI Ci
N EN]
s L J S, N,) S J
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13. Farmaceitiska kompozicija, kas satur savienojumu saska-
na ar jebkuru no 1. Iidz 12. pretenzijai.

14. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lildz 12. pretenzi-
jai, kuru izmanto ar AKT proteinkinazi saistitu veselibas stavok|u
mediciniskas arstéSanas panémiena.

15. Savienojuma saskana ar jebkuru no 1. [ildz 12. pretenzijai
izmantoSana medikamenta razo$ana ar AKT proteinkinazi saistitu
veselibas stavoklu arstésanai.

(51) A61K 31/519(200601) (11) 2107906
A61K 31/704200601)
A61K 31/7068%°06°"
A61K 45/06(200607)
A61P 35/02(200601)
(21) 07872446.5 (22) 27.12.2007
(43) 14.10.2009
(45) 23.11.2011
(31) 0611492 (32) 28.12.2006 (33) FR
(86) PCT/FR2007/002171 27.12.2007
(87) W02008/102075 28.08.2008
(73) SANOFI, 174, Avenue de France, 75013 Paris, FR
(72) BOURRIE, Bernard, FR
CASELLAS, Pierre, FR
(74) Lavé, Stéphanie, Cabinet Lavoix, 2, Place d'Estienne
d'Orves, 75441 Paris Cedex 09, FR
Anda BORISOVA, ALFA-PATENTS, a/k 109, Riga LV-1082,

LV

(54) JAUNA TERAPEITISKA IZMANTOSANA LEIKEMIJAS
ARSTESANAI
NOVEL THERAPEUTIC USE FOR TREATING LEUKAE-
MIA

(57) 1. Savienojums N-[2-(2,1,3-benzotiadiazol-5-ilamino)-6-

(2,6-dihlorfenil)pirido[2,3-d]pirimidin-7-il]-N'-(1,1-dimetiletil)urinviela
vai tas hidrats, sals vai solvats ta izmantoSanai mieloidas leikémijas
arstéSanai, ievadot intraperitoneali, intravenozi, péc tam ievadot
intraperitoneali, vai intravenozi, péc tam ievadot perorali.

2. Savienojums ta izmantoSanai saskanad ar 1. pretenziju
AML tipa leikémijas arstésanai.

3. Savienojums ta izmantoSanai saskana ar 2. pretenziju,
ievadot intraperitoneali.

4.  Savienojums ta izmantoSanai saskana ar 2. pretenziju,
ievadot intravenozi, péc tam ievadot intraperitoneali.

5. Savienojums ta izmantoSanai saskana ar 2. pretenziju,
ievadot intravenozi, péc tam ievadot perorali.
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6. Savienojums ta izmantoSanai saskana ar 1. pretenziju
CML tipa leikémijas arstéSanai.

7. Savienojums ta izmantoSanai saskana ar 6. pretenziju,
ievadot intraperitoneali.

8. Savienojums ta izmantoSanai saskana ar 6. pretenziju,
ievadot intravenozi, péc tam ievadot intraperitoneali.

9. Savienojums ta izmantoSanai saskana ar 6. pretenziju,
ievadot intravenozi, péc tam ievadot perorali.

10. Savienojums ta izmanto$anai saskana ar jebkuru no 1. lidz
9. pretenzijai, kas raksturigs ar to, ka tiek ievadits kombinacija ar
vienu vai vairakiem savienojumiem no antraciklina grupas.

11. Savienojums ta izmanto$anai saskana ar jebkuru no 1. lidz
9. pretenzijai, kas raksturigs ar to, ka tiek ievadits kombinacija
ar daunorubicinu vai kombinacija ar citozina arabinozidu, vai art
kombinacija ar daunorubicinu un citozina arabinozidu.

(51) CO7D 413/042%%  (11) 2114931
AG1K 31/454(200600
AG61P 3/04(200607
AG61P 3/101200607
(21) 08700184.8 (22) 04.01.2008
(43) 11.11.2009
(45) 02.11.2011

(31) 0700124 (32) 04.01.2007 (33) GB
0708740 08.05.2007 GB
0719762 10.10.2007 GB

(86) PCT/GB2008/050011 04.01.2008

(87) W02008/081205 10.07.2008

(73) PROSIDION LTD, Windrush Court, Watlington Road,
Oxford, OX4 6LT, GB
(72) BERTRAM, Lisa, Sarah, GB
FYFE, Matthew, Colin, Thor, GB
JEEVARATNAM, Revathy, Perpetua, GB
KEILY, John, GB
SWAIN, Simon, Andrew, GB
(74) Talbott, Dawn Jacqueline, et al, Prosidion Limited, Windrush
Court, Watlington Road, Oxford OX4 6LT, GB
Vladimirs ANOHINS, Vilandes iela 5, Riga LV-1010, LV
(54) PIPERIDINA GPCR (G-PROTEINU SAISTITO RECEPTO-
RU) AGONISTI
PIPERIDINE GPCR AGONISTS

(57) 1. Savienojums ar formulu (I) vai ta farmaceitiski piene-
mams sals:
x=Y.
JOw
N N
(o}
ST
Rz
() ;
kur:

viena no X un Y ir skabekla atoms un otra ir slapekla atoms;

R" ir -CONHR®-grupa;

R? ir Gdenraza atoms, halogéna atoms vai metilgrupa;

R® ir Gdenraza atoms vai metilgrupa;

R* ir C, alkilgrupa; un

R® ir 0denraza atoms, C, alkilgrupa vai C, alkilgrupa, kas iespé-
jams aizvietota ar hidroksilgrupu.

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, kur X ir skabekla atoms.

3. Savienojums saskana ar 1. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, kur Y ir skabekla atoms.

4.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 3. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemams sals, kur R? ir Odenraza atoms,
fluora atoms, hlora atoms vai metilgrupa.

5.  Savienojums saskana ar 4. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, kur R? ir Gdenraza atoms.

6.  Savienojums saskana ar 4. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, kur R? ir fluora atoms.

7.  Savienojums saskana ar 4. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, kur R? ir hlora atoms.
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8.  Savienojums saskana ar 4. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, kur R? ir metilgrupa.

9.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 8. pretenzijai
vai ta farmaceitiski piepemams sals, kur R® ir Gdenraza atoms.

10. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 8. pretenzijai
vai ta farmaceitiski piepemams sals, kur R® ir metilgrupa.

11. Savienojums saskana ar 10. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, kur R® ir metilgrupa un iegitajam stereocentram
ir (R)-konfiguracija.

12. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. [idz 11. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemams sals, kur R* ir C, alkilgrupa.

13. Savienojums saskana ar 12. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, kur R* ir n-propilgrupa, izopropilgrupa vai terc-
butilgrupa.

14. Savienojums saskana ar 13. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, kur R* ir C,alkilgrupa.

15. Savienojums saskana ar 14. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, kur R* ir izopropilgrupa.

16. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lildz 15. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemams sals, kur R® ir C, alkilgrupa vai
C,;alkilgrupa, kas iesp&jams aizvietota ar hidroksilgrupu.

17. Savienojums saskana ar 16. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, kur R® ir C, ,alkilgrupa, kas iesp&jams aizvietota
ar hidroksilgrupu.

18. Savienojums saskana ar 17. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, kur R® ir 2-hidroksietilgrupa, 2-hidroksi-1-metiletilgru-
pa, 2,3-dihidroksipropilgrupa vai 2-hidroksi-1-hidroksimetiletilgrupa.

19. Savienojums saskana ar 18. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, kur R® ir 2-hidroksi-1-metiletilgrupa.

20. Savienojums saskana ar 18. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, kur R® ir (R)2-hidroksi-1-metiletilgrupa.

21. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur savienojums ir

b

HO (Ia)

vai ta farmaceitiski pienemams sals.
22. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur savienojums ir

£
e
o

b

HO (Ib)

vai ta farmaceitiski pienemams sals.
23. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur savienojums ir

I3
O

J

HO (Ic)

vai ta farmaceitiski pienemams sals.
24. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur savienojums ir

<
oL
&

uo’j/

HO (1d)

vai ta farmaceitiski pienemams sals.
25. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur savienojums ir

£
°\/\/O
° NH
L ;

OH (Ie)

vai ta farmaceitiski pienemams sals.
26. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur savienojums ir

vai ta farmaceitiski pienemams sals.

27. Farmaceitiska kompozicija, kas satur savienojumu saska-
na ar jebkuru no 1. lidz 26. pretenzijai vai ta farmaceitiski piene-
mamu sali un farmaceitiski pienemamu neséju.

28. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 26. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemams sals, kuru izmanto sata sajitas
reguléSana, vai kuru izmanto aptaukoSanas arstéSana, vai kuru
izmanto diabéta arstéSana, vai kuru izmanto metabola sindro-
ma (sindroma X), traucétas glikozes tolerances, hiperlipidémijas,
hipertrigliceridémijas, hiperholesterinémijas, zemu ABL limenu vai
hipertensijas arstésana.

29. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 26. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemams sals, kuru izmanto ka medikamen-
tu.

30. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. [idz 26. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemams sals, kuru izmanto medikamenta
razoSana slimibas vai veselibas stavokla, ka definéts 28. preten-
zija, arstéSanai vai profilaksei.

31. Savienojuma ar formulu (1), ka definéts 1. pretenzija, vai ta
farmaceitiski pienemama sals iegiSanas panémiens, kura ietilpst
savienojuma ar formulu (XIV):

(o) R

an

Jgb-

OH R?

(XIv)

kondensésana ar aminu ar formulu R°NH,, kur R?, R?, R*, R®, X un
Y ir tadas, ka definéts 1. pretenzija.

(51) CO7D 413/042°%0  (11) 2114933

A61K 31/454(20050)
A61P 3/041200600
A61P 3/101200607
(21) 08702095.4 (22) 04.01.2008
(43) 11.11.2009
(45) 07.09.2011
(31) 0700123 (32) 04.01.2007 (33) GB
0719760 10.10.2007 GB
(86) PCT/GB2008/050010 04.01.2008
(87) W02008/081204 10.07.2008

(73) PROSIDION LTD, Windrush Court, Watlington Road,
Oxford, OX4 6LT, GB
(72) FYFE, Matthew, Colin, Thor, GB
KEILY, John, GB
SWAIN, Simon, Andrew, GB
(74) Talbott, Dawn Jacqueline, et al, Prosidion Limited, Windrush
Court, Watlington Road, Oxford OX4 6LT, GB
Vladimirs ANOHINS, Vilandes iela 5, Riga LV-1010, LV
(54) PIPERIDINA GPCR (G-PROTEINU SAISTITO RECEPTO-
RU) AGONISTI
PIPERIDINE GPCR AGONISTS
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(57) 1. Savienojums ar formulu (I) vai ta farmaceitiski piene-
mams sals:

=Y,
G

o

Y :
kur:
viena no X un Y ir skabekla atoms un otra ir slapekla atoms;
R" ir SO,R%-grupa;
R? ir Gdenraza atoms, halogéna atoms vai metilgrupa;
R® ir Gdenraza atoms vai metilgrupa;
R* ir C, ;alkilgrupa; un
R® ir C, alkilgrupa.

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, kur X ir skabekla atoms.

3.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, kur Y ir skabekla atoms.

4.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 3. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemams sals, kur R' ir SO,CH_-grupa.

5.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 4. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienpemams sals, kur R? ir Gdenraza atoms,
fluora atoms, hlora atoms vai metilgrupa.

6.  Savienojums saskana ar 5. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, kur R? ir Gdenraza atoms vai fluora atoms.

7.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 6. pretenzijai
vai ta farmaceitiski piepemams sals, kur R® ir Gdenraza atoms.

8.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 6. pretenzijai
vai ta farmaceitiski piepemams sals, kur R® ir metilgrupa.

9.  Savienojums saskana ar 8. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, kur R® ir metilgrupa un iegitajam stereocentram
ir (R)-konfiguracija.

10. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 9. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemams sals, kur R* ir C, alkilgrupa.

11. Savienojums saskana ar 10. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, kur R* ir n-propilgrupa, izopropilgrupa vai terc-
butilgrupa.

12. Savienojums saskana ar 11. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, kur R* ir izopropilgrupa.

13. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur minétais savienojums
ir 4-[3-(3-fluor-4-metansulfonilfenoksi)propil]-1-(3-izopropil-[1,2,4]oksa-
diazol-5-il)piperidins vai ta farmaceitiski pienemams sals.

14. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur minétais savie-
nojums ir 1-(3-izopropil-[1,2,4]oksadiazol-5-il)-4-[(R)-3-(4-metan-
sulfonilfenoksi)-1-metilpropil]piperidins.

15. Savienojums ar formulu () saskana ar 1. pretenziju, kas
ir izvéléts no:
1-(3-izopropil-[1,2,4]oksadiazol-5-il)-4-[3-(4-metansulfonilfen-
oksi)propil]piperidina;
1-(3-izopropil-[1,2,4]oksadiazol-5-il)-4-[(R)-3-(4-metansulfonil-3-
metilfenoksi)-1-metilpropillpiperidina;
4-[3-(4-etansulfonil-3-fluorfenoksi)propil]-1-(3-izopropil-[1,2,4]oksa-
diazol-5-il)piperidina;
1-(5-izopropil-[1,2,4]oksadiazol-3-il)-4-[3-(4-metansulfonil-3-metil -
fenoksi)propil]piperidina;
4-[(R)-3-(3-fluor-4-metansulfonilfenoksi)-1-metilpropil]-1-(5-izo-
propil-[1,2,4]oksadiazol-3-il)piperidina;
1-(5-izopropil-[1,2,4]oksadiazol-3-il)-4-[(R)-3-(4-metansulfonilfen-
oksi)-1-metilpropil]piperidina;
4-[3-(3-hlor-4-metansulfonilfenoksi)propil]-1-(3-izopropil-[1,2,4]oksa-
diazol-5-il)piperidina;
4-[3-(4-metansulfonilfenoksi)propil]-1-(5-propil-[1,2,4]oksadiazol-3-
il)piperidina;
4-[3-(3-fluor-4-metansulfonilfenoksi)propil]-1-(5-propil-[1,2,4]oksa-
diazol-3-il)piperidina;
4-[3-(4-metansulfonil-3-metilfenoksi)propil]-1-(5-propil-[1,2,4]oksa-
diazol-3-il)piperidina;
4-[3-(4-metansulfonilfenoksi)propil]-1-(3-propil-[1,2,4]oksadiazol-5-
il)piperidina;
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4-[3-(4-metansulfonil-3-metilfenoksi)propil]-1-(3-propil-[1,2,4]oksa-
diazol-5-il)piperidina;
1-(5-izopropil-[1,2,4]oksadiazol-3-il)-4-[3-(4-metansulfonilfen-
oksi)propil]piperidina;
1-(3-izopropil-[1,2,4]oksadiazol-5-il)-4-[3-(4-metansulfonil-3-metil -
fenoksi)propil]piperidina;
4-[3-(3-hlor-4-metansulfonilfenoksi)propil]-1-(5-izopropil-[1,2,4]oksa-
diazol-3-il)piperidina;
4-[3-(3-fluor-4-metansulfonilfenoksi)propil]-1-(3-propil-[1,2,4]oksa-
diazol-5-il)piperidina;
1-(3-etil-[1,2,4]oksadiazol-5-il)-4-[3-(3-fluor-4-metansulfonilfen-
oksi)propillpiperidina;
4-[3-(3-fluor-4-metansulfonilfenoksi)propil]-1-(3-metil-[1,2,4]oksa-
diazol-5-il)piperidina;
4-[(R)-3-(3-fluor-4-metansulfonilfenoksi)-1-metilpropil]-1-(3-izoprop-
il-[1,2,4]oksadiazol-5-il)piperidina;
4-[(R)-3-(4-metansulfonilfenoksi)-1-metilpropil]-1-(3-propil-[1,2,4]oksa-
diazol-5-il)piperidina;
1-(3-etil-[1,2,4]oksadiazol-5-il)-4-[3-(4-metansulfonil-fenoksi)prop-
illpiperidina;
1-(3-terc-butil-[1,2,4]oksadiazol-5-il)-4-[3-(3-fluor-4-metansulfonil-
fenoksi)propil]piperidina;
1-(3-terc-butil-[1,2,4]oksadiazol-5-il)-4-[(R)-3-(4-metansulfonilfen-
oksi)-1-metilpropil]piperidina;
1-(3-terc-butil-[1,2,4]oksadiazol-5-il)-4-[(R)-3-(3-fluor-4-metan-
sulfonilfenoksi)-1-metilpropil]piperidina;
1-(3-terc-butil-[1,2,4]oksadiazol-5-il)-4-[3-(3-hlor-4-metansulfonil-
fenoksi)propil]piperidina;
1-(3-terc-butil-[1,2,4]oksadiazol-5-il)-4-[3-(4-metansulfonil-3-metil -
fenoksi)propil]piperidina;
1-(3-terc-butil-[1,2,4]oksadiazol-5-il)-4-[3-(4-metansulfonilfen-
oksi)propil]piperidina;
1-(3-terc-butil-[1,2,4]oksadiazol-5-il)-4-[3-(4-etansulfonil-3-fluorfen-
oksi)propillpiperidina;
1-(5-terc-butil-[1,2,4]oksadiazol-3-il)-4-[3-(3-fluor-4-metansulfonil-
fenoksi)propil]piperidina;
4-[3-(3-fluor-4-metansulfonilfenoksi)propil]-1-(5-izopropil-[1,2,4]oksa-
diazol-3-il)piperidina;
1-(5-etil-[1,2,4]oksadiazol-3-il)-4-[3-(3-fluor-4-metansulfonilfen-
oksi)propil]piperidina;

vai ta farmaceitiski pienemams sals.

16. Farmaceitiska kompozicija, kas satur savienojumu saska-
na ar jebkuru no 1. lidz 15. pretenzijai vai ta farmaceitiski piene-
mamu sali un farmaceitiski pienemamu neséju.

17. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. [ildz 15. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemams sals, kuru izmanto sata sajitas
regulésana.

18. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lildz 15. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemams sals, kuru izmanto aptaukoSanas
arstésana.

19. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. [ildz 15. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemams sals, kuru izmanto diabéta arste-
Sana.

20. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lildz 15. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemams sals, kuru izmanto metabola sindro-
ma (sindroma X), traucétas glikozes tolerances, hiperlipidémijas,
hipertrigliceridémijas, hiperholesterinémijas, zemu HDL Iimenu vai
hipertensijas arstésana.

21. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lildz 15. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemams sals, kuru izmanto ka medikamen-
tu.

22. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. [ildz 15. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemams sals, kuru izmanto medikamenta
razoSana slimibas vai veselibas stavokla, ka definéts jebkura no
17. hdz 20. pretenzijai, arstéSanai vai profilaksei.

(51) CO7C 323/52(200600
A61K 31/21520060)
AG61P 31/0012000")

(21) 08714294.9

(43) 30.12.2009

(45) 07.09.2011

(1) 2137143

(22) 19.03.2008
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(31) 07450053 (32) 20.03.2007 (33) EP
(86) PCT/AT2008/000097 19.03.2008
(87) W02008/113089 25.09.2008

(73) Nabriva Therapeutics AG, Leberstrasse 20, 1112 Wien, AT
(72) MANG, Rosemarie, AT
HEILMAYER, Werner, AT
BADEGRUBER, Rudolf, AT
STRICKMANN, Dirk, AT
NOVAK, Rodger, AT
FERENCIC, Mathias, AT
BULUSU, Atchyuta, Rama, Chandra, Murty, AT
(74) Schwarz, Albin, et al, Schwarz & Partner Patentanwalte,
Wipplingerstrale 30, 1010 Wien, AT
Vladimirs ANOHINS, Vilandes iela 5, Riga LV-1010, LV
(54) PLEIROMUTILINA ATVASINAJUMI SLIMIBU, KO IZRAI-
SA MIKROBI, ARSTESANAI
PLEUROMUTILIN DERIVATIVES FOR THE TREATMENT
OF DISEASES MEDIATED BY MICROBES

(57) 1. Savienojums ar formulu (I):
(CH,),
e
R1-N
R2
kur:

n ir no 0 [idz 4;
m ir 0 vai 1, ar nosacijumu, ka séra atoms un R, ir vicinalaja
pozicija (ja m = 0, tad R, ir 2’. pozicija un ja m = 1, tad R, ir
1. pozicija);
R ir etilgrupa vai vinilgrupa;
R, ir Gdenraza atoms vai C, calkilgrupa;
R, ir Gdenraza atoms vai C, cikloalkilgrupa, vai neaizvietota
C,qalkilgrupa, vai C, alkilgrupa, kas aizvietota ar vienu vai vaira-
kam hidroksilgrupam; vislabak ar vienu vai divam, metoksigrupam,
halogéna atomiem, C, .cikloalkilgrupam, vai
R, un R, kopa ar slapekla atomu, kuram ir pievienotas §Ts grupas,
veido 5- [idz 7-locek|u heterociklisku gredzenu, kas satur vismaz
vienu slapekla atomu vai vienu slapekla atomu un vienu papildu
heteroatomu, kas, pieméram, izvéléts no slapekla atoma vai ska-
bekla atoma, vai
R, ir hidroksilgrupa un R, ir formilgrupa;
R, ir OH-grupa, OR-grupa, halogéna atoms, vai
R, ir pievienota 2’. pozicijai un apzimé -O-(CHZ)p-O-grupu, kur p ir
2 vai 3;
R, ir neaizvietota C, alkilgrupa vai C, (cikloalkilgrupa;

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas atbilst formu-
lai (I1):

R3

(CH,),
Ve
R1-N
R2

kur n, R, R, R, un R, ir tadas, ka definéts 1. pretenzija.
3.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas atbilst formu-
lai (l1):

(CH,),
e
R1-N
R2

kur n, R, R, un R, ir tadas, ka definéts 1. pretenzija.

4.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas atbilst formu-
lai (IV):

R1

sz'i\ H
(CHy),

kur n, R, un R, ir tadas, ka definéts 1. pretenzija.
5.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas atbilst formu-
lai (V):

kur n, R, un R, ir tadas, ka definéts 1. pretenzija.
6. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas atbilst formu-

lai (VI):
H (o)
é/S\)J\O'

(CH,),

N,
R1 R2 (o]

kur n, R, un R, ir tadas, k& definéts 1. pretenzija.

7.  Savienojums saskana ar vienu no 1. [ildz 6. pretenzijai,
kas izveléts no grupas, kas sastav no:
14-0O-{[(1R,2R,4R)-4-amino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-
mutilina,
14-0-{[(1S,2S,4S)-4-amino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-
mutilina,
14-0O-{[(1R,2R,5S)-5-amino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-
mutilina,
14-0-{[(1S,2S,5R)-5-amino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}
mutilina,
14-0O-{[(1R,2R,4S)-4-amino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-
mutilina un ta (1S,2S,4R)diastereoméra,
14-0-{[(1R,2R,SR)-5-amino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-
mutilina,
14-0-{[(1S,2S,5S)-5-amino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}
mutilina,
14-0O-{[(1R,2R,3R)-3-amino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-
mutilina un ta (1S,2S,3S)diastereoméra,
14-0-{[(1R,2R 4R)-4-dietilamino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-
mutilina un ta (1S,2S,4S)diastereoméra,
14-0-{[(1R,2R,4R)-4-etilamino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-
mutilina un ta (1S,2S,4S)diastereoméra,
14-0-{[(1R,2R,58)-5-etilamino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-
mutilina un ta (1S,2S,5R)diastereoméra,
14-O-{[(1R,2R,58S)-5-dietilamino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-
mutilina un ta (1S,2S,5R)diastereoméra,
14-O-{[(1R,2R,4S)-4-dietilamino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-
mutilina un ta (1S,2S,4R)diastereoméra,
14-0-{[(1R,2R,5R)-5-dietilamino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-
mutilina un ta (1S,2S,5S)diastereoméra,
14-0-{[(1R,2R,3R)-3-etilamino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-
mutilina un ta (1S,2S,3S)diastereoméra,
14-0-{[(1R,2R,3R)-3-dietilamino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-
mutilina un ta (1S,2S,3S)diastereoméra,
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14-0O-{[(1R,2R,4S)-4-(formil-hidroksi-amino)-2-hidroksi-cikloheksil-
sulfanil]-acetil}-mutilina un ta (1S,2S,4R)diastereoméra,
14-0O-{[(1R,2R,5S)-5-(formil-hidroksi-amino)-2-hidroksi-cikloheksil-
sulfanil]-acetil}-mutilina un ta (1S,2S,5R)diastereoméra,
14-0-{[(1R,2R,3R/S)-3-(formil-hidroksi-amino)-2-hidroksi-cikloheksil-
sulfanil]-acetil}-mutilina un ta (1S,2S,3R/S)diastereoméra,
14-0-{[(1R,2R,5S)-2-hidroksi-5-metilamino-cikloheksilsulfanil]-acetil}-
mutilina un ta (1S,2S,5R)diastereoméra,
14-0-{[(1R,2R,5S)-5-alilamino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-
mutilina un ta (1S,2S,5R)diastereoméra,
14-0-{[(1R,2R,5S)-2-hidroksi-5-(2-metoksi-etilamino)-cikloheksilsulf-
anil]-acetil}-mutilina un ta (1S,2S,5R)diastereoméra,
14-0-{[(1R,2R,4R*)-2-hidroksi-4-(2-hidroksi-etilamino)-cikloheksilsulf-
anil]-acetil}-mutilina un ta (1S,2S,4S*)diastereoméra,

14-0-{[(1R,2R ,4R*)-4-cikloheksilamino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-
acetil}-mutilina un ta (1S,2S,4S*)diastereoméra,
14-0-{[(1R,2R,4R*)-4-ciklopropilamino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-
acetil}-mutilina un ta (1S,2S,4S*)diastereoméra,
14-0-{[(1R,2R,5S*)-4-ciklopropilamino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-
acetil}-mutilina un ta (1S,2S,5R*)diastereoméra,
14-0-{[(1R,2R,4S*)-4-ciklopropilamino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-
acetil}-mutilina un ta (1S,2S,4R*)diastereoméra,
14-0-{[(1R,2R,5R*)-2-hidroksi-5-morfolin-4-il-cikloheksilsulfanil]-
acetil}-mutilina un ta (1S,2S,5S*)diastereoméra,
14-0-{[(1R,2R,5S5*)-2-hidroksi-5-morfolin-4-il-cikloheksilsulfanil]-
acetil}-mutilina un ta (1S,2S,5R*)diastereoméra,
14-0-{[(1R,2R,5S)-5-amino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-
19,20-dihidro-mutilina un ta (1S,2S,5R)diastereoméra,
14-0O-{[(1R,2R,5S)-5-etilamino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-
19,20-dihidro-mutilina un ta (1S,2S,5R)diastereoméra,
14-0-{[(1R,2R,5R)-5-amino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-
19,20-dihidro-mutilina un ta (1S,2S,5S)diastereoméra,
14-0-{[(1R,2R)-4-aminometil-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-
mutilina un ta (1S,2S)diastereomériem,
14-0O-{[5-amino-2-hlor-cikloheksilsulfanil]-acetil}-mutilina,
14-0O-{[4-amino-2-hlor-cikloheksilsulfanil]-acetil}-mutilina,
14-0O-[(4-amino-1-hidroksi-cikloheksilmetilsulfanil)-acetil]-mutilina,
14-O-{[(1R,2R)-2-hidroksi-5-(3-metilamino-propil)-cikloheksilsulfanil]-
acetil}-mutilina un ta (1S,2S)diastereomériem,
14-O-{[(1R,2R)-2-hidroksi-4-(3-metilamino-propil)-cikloheksilsulfanil]-
acetil}-mutilina un ta (1S,2S)diastereomériem,
14-0-{[(1R,2R)-5-(3-amino-propil)-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acet-
il}-mutilina un ta (1S,2S)diastereomériem,
14-0-{[(1R,2R)-4-(3-amino-propil)-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acet-
il}-mutilina un ta (1S,2S)diastereoméra,
14-0-{[(6R,8R)-8-amino-1,4-dioksa-spiro[4.5]dec-6-il-sulfanil]-acetil}-
mutilina un ta (6S,8S)diastereoméra,
14-0O-{[4-amino-2-metoksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-mutilina un
14-0O-{[5-amino-2-metoksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-mutilina.

8.  Savienojums saskana ar 7. pretenziju, kas ir
14-0-{[(1R,2R,4R)-4-amino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-
mutilins.

9.  Savienojums saskana ar 7. pretenziju, kas ir
14-0-{[(1S,2S,4S)-4-amino-2-hidroksi-cikloheksilsulfanil]-acetil}-mu-
tilins.

10. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 9. pretenzijai
sals un/vai solvata veida.

11. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. [idz 10. pretenzijai,
kuru izmanto ka farmaceitisku zalu vielu.

12. Savienojuma saskana ar jebkuru no 1. [ildz 10. pretenzijai
izmantoSana medikamenta iegi$ana slimibu, ko izraisa mikrobi,
arstéSanai.

13. Farmaceitiska zalu kompozicija, kas satur savienojumu
saskana ar jebkuru no 1. lidz 10. pretenzijai kopa ar vismaz vienu
farmaceitisku pildvielu.

14. Farmaceitiska zalu kompozicija saskana ar 13. pretenziju,
kas papildus satur otru farmaceitiski aktivu agentu.

(51) CO7D 498/04(200601
AG61K 31/53(200601
AG61P 25/16(200607
AG61P 25/18(200607
AG1P 25/28(200607

(1) 2144506
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(21) 07868093.1
(43) 20.01.2010
(45) 05.10.2011
(31) 878503 P

(22) 28.12.2007

(32) 03.01.2007 (33) US

921433 P 02.04.2007 us
(86) PCT/US2007/026416 28.12.2007
(87) W02008/085506 17.07.2008

(73) Les Laboratoires Servier, 35, rue de Verdun, 92284
Suresnes Cedex, FR

(72) CORDI, Alexis, FR
ROGERS, Gary, US
MUELLER, Rudolf, US

(74) Giudicelli, Cathy, Les Laboratoires Servier, Direction
Brevets, 35, rue de Verdun, 92284 Suresnes Cedex, FR
Vladimirs ANOHINS, Vilandes iela 5, Riga LV-1010, LV

(54) 3-AIZVIETOTS-[1,2,3]-BENZOTRIAZINONA SAVIENO-
JUMS GLUTAMATERGISKAS SINAPTISKAS SISTEMAS
ATBILZU UZLABOSANAI
3-SUBSTITUTED-[1,2,3]-BENZOTRIAZINONE COM-
POUND FOR ENHANCING GLUTAMATERGIC SYNAPTIC
RESPONSES

(57) 1. Savienojums ar formulu:

vai ta farmaceitiski pienemams pievienotds skabes vai bazes
sals.

2. Savienojums ar formulu saskana ar 1. pretenziju, kas ir:
8-ciklopropil-3-[2-(3-fluorfenil)etil]-7,8-dihidro-3H-[1,3]oksazino[6,5-
gl[1,2,3]benzotriazin-4,9-dions vai ta farmaceitiski pienemams
pievienotas skabes vai bazes sals.

3.  Savienojums saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kuru izmanto
hipoglutamatergiska stavokla vai uzbudinoSu sinap$u daudzuma
vai efektivitates vai AMPA receptoru daudzuma deficita, ka rezul-
tata pasliktinas atmina vai citas izzinas funkcijas, arstésana.

4. Savienojums saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kuru izmanto
hipoglutamatergiska stavokla vai uzbudinoSu sinap$u daudzuma
vai efektivitates, vai AMPA receptoru daudzuma deficitu, ka rezul-
tata rodas kortikala/striatala neatbilstiba, kas izraisa Sizofréniju vai
Sizofrénijai l1dzigu uzvedibu, arstéSana.

5.  Savienojums saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kuru izmanto
Sizofrénijas arstésana.

6.  Savienojums saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kuru izmanto
Parkinsona slimibas arstéSana.

7.  Savienojums saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kuru izmanto
Alcheimera slimibas arstésana.

8.  Farmaceitiska kompozicija, kas satur savienojuma saska-
na ar jebkuru 1. vai 2. pretenziju efektivu daudzumu kopa ar far-
maceitiski pienemamu neséju, piedevu vai pildvielu.

9. Kompozicija saskana ar 8. pretenziju atSkiras ar to, ka
minétais savienojums sastada no aptuveni 0,5 masas % lidz ap-
tuveni 75 masas % no minétas kompozicijas masas un minétais
neséjs, piedeva vai pildviela sastada no aptuveni 25 masas % lidz
aptuveni 95,5 masas % no minétas kompozicijas masas.

10. Savienojuma saskana ar jebkuru 1. vai 2. pretenziju iz-
manto$ana medikamenta razo$ana, kuru lieto ziditaja arstésana,
kur subjekts cie$ no hipoglutamatergiska stavokla vai uzbudinosu
sinapSu daudzuma vai efektivitates vai AMPA receptoru daudzuma
deficita, ka rezultata pasliktinas atmina vai citas izzinas funkci-
jas.

11.  Savienojuma saskana ar jebkuru 1. vai 2. pretenziju iz-
manto$ana medikamenta razo$ana, kuru lieto Sizofrénijas arste-
Sana.

12. Savienojuma saskana ar jebkuru 1. vai 2. pretenziju iz-
manto$ana medikamenta razoSana, kuru lieto Parkinsona slimibas
arstésana.
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13. Savienojuma saskana ar jebkuru 1. vai 2. pretenziju iz-
manto$ana medikamenta razo$ana, kuru lieto UDHT (uzmanibas
deficita un hiperaktivitates traucgéjuma) arstésana.

14. Savienojuma saskana ar jebkuru 1. vai 2. pretenziju iz-
manto$ana medikamenta razo$ana, kuru lieto Reta sindroma ars-
tesana.

15. Savienojuma saskana ar jebkuru 1. vai 2. pretenziju izman-
toSana medikamenta razo$ana, kuru lieto trauslas-X hromosomas
sindroma arstésana.

16. Savienojuma saskana ar jebkuru 1. vai 2. pretenziju iz-
manto$ana medikamenta razosana, kuru lieto Alcheimera slimibas
arstésana.

(51) A61K 39/145(200601)
(21) 09178084.1
(43) 03.03.2010
(45) 04.01.2012
(31) 784462 P
06111534
(62) 07727166.6 / 1 996 229
(73) Abbott Biologicals B.V., C.J. van Houtenlaan 36, 1381 CP
Weesp, NL
(72) KERSTEN, Alexander J., NL
GEREZ, Lisya, NL
SCHOEN, Pieter J., NL
NAUTA, Jozef J.P, NL
van RHEINECK LEYSSIUS, Dorine, NL
(74) Prufer & Partner GbR, European Patent Attorneys,
Sohnckestrasse 12, 81479 Minchen, DE
Anda BORISOVA, ALFA-PATENTS, a/k 109, Riga LV-1082,

(1) 2158921
(22) 21.03.2007

(32) 22.03.2006 (33) US
22.03.2006 EP

Lv

(54) INTRANAZALA GRIPAS VAKCINA UZ VIROSOMU PA-
MATA
INTRANASAL INFLUENZA VACCINE BASED ON VIRO-
SOMES

(57) 1. Kompozicija, kas satur gripas virosomas, kas satur

rekonstruétus gripas virusa apvalkus, izmantoSanai sistémiskas
un/vai lokalas iminas atbildes inducéSanai pret gripas antigénu
hemaglutininu un/vai neiraminidazi vai to atvasinajumi cilvéka, ar
vienreizéju ievadiSanu intranazali vai ar inhalaciju, kur

» virusa apvalki ir pilniba iegdti no gripas virusu dalinam,

» rekonstruétajam virosomam nav pievienoti nekadi lipidi no aréja
avota,

» virosomas satur gripas antigénu hemaglutininu un/vai neirami-
nidazi vai to atvasinajumus, un

» kompozicijai nav pievienoti nekadi atseviski adjuvanti un/vai
imQnie stimulatori.

2. Kompozicija saskana ar 1. pretenziju izmantosanai ari ci-
totoksisko limfocitu atbildes inducésanai.

3.  Kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz 2. pretenzijai,
kur imdna atbilde atbilst CHMP kritérijiem gripas vakcinai.

4. Kompozicija saskana ar 3. pretenziju, kur imina atbilde
nodroSina vienu vai vairakus no sekojoSiem: seroprotekcijas lime-
nis > 70 % pieaugu$ajiem un/vai > 60 % veciem cilvékiem, sero-
konversijas lTmenis > 40 % pieaugusajiem un/vai > 30 % veciem
cilvekiem un vidgjais kartnibas palielinajums > 2,5 pieaugusajiem
un/vai > 2,0 veciem cilvékiem.

5.  Kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz 4. pretenzijai,
kur kompozicija ir paredzéta izmantoSanai par vakcinas kompo-
ziciju, kas satur farmaceitisku neséju, izmanto$anai ievadiSanai
intranazali vai ar inhalaciju.

6. Kompozicijas, kas satur gripas virosomas, kas satur re-
konstruétus gripas virusa apvalkus, izmantosana, razojot vakcinas
kompoziciju vienreiz&jai ievadiSanai intranazali vai ar inhalaciju,
kas spéj inducét sistémisku un/vai lokalu imdno atbildi pret gripas
antigénu hemaglutininu un/vai neiraminidazi vai to atvasinajumiem
cilvéka, kur
» virusa apvalki ir pilniba iegati no gripas virusu dalinam,

» rekonstruétajam virosomam nav pievienoti nekadi lipidi no aréja
avota,

+ virosomas satur gripas antigénu hemaglutininu un/vai neirami-
nidazi vai to atvasinajumus, un

» kompozicijai nav pievienoti nekadi atsevisSki adjuvanti un/vai
imanie stimulatori.

7. lzmantoSana saskana ar 6. pretenziju, kur kompozicijas
vienreizéja ievadisana intranazali vai ar inhalaciju inducé art cito-
toksisko limfocitu atbildi.

8. IzmantoSana saskana ar 6. vai 7. pretenziju, kur imdna
atbilde atbilst CHMP kritérijiem gripas vakcinai.

9. IzmantoSana saskana ar 8. pretenziju, kur imina atbilde
nodro$ina vienu vai vairakus no sekojoSiem: seroprotekcijas lTme-
nis > 70 % pieaugu$ajiem un/vai > 60 % veciem cilvékiem, sero-
konversijas lTmenis > 40 % pieaugusajiem un/vai > 30 % veciem
cilvékiem un vidgjais kartnibas palielinajums > 2,5 pieaugusajiem
un/vai > 2,0 veciem cilvékiem.

(51) C12P 19/02(00601)
C13K 1/06200601)
CO7K 14/415(200601)
A23K 1/14(200601)

(21) 08774787.9

(43) 24.03.2010

(45) 01.02.2012

(31) 07111976

(11) 2164975

(22) 04.07.2008

(32) 06.07.2007
(86) PCT/EP2008/058709 04.07.2008
(87) W02009/007326 15.01.2009
(73) BASF SE, University Offices, Wellington Square, 67056

Ludwigshafen, DE
(72) BOQY, Matthias, DE
CHOI, Jong-Kyu, KR
CHUNG, Jin Won, KR
LOHSCHEIDT, Markus, DE
CHOI, Jong In, KR
SEO, Jae Yeol, KR
BRAUN, Jorg, DE
KIM, Mo Se, KR
KIM, Sung Hyun, KR
KOCHNER, Arno, DE
(74) Reitstotter - Kinzebach, Patentanwalte, Ludwigsplatz 4,
67059 Ludwigshafen, DE
Anda BORISOVA, ALFA-PATENTS, a/k 109, Riga LV-1082,
Lv
(54) PANEMIENS KONCENTRETA GLIKOZES UDENS SKI-
DUMA IEGUSANAI NO KUKURUZAS
PROCESS FOR PREPARING A CONCENTRATED AQUE-
OUS GLUCOSE SOLUTION FROM CORN

(57) 1. Panémiens glikozes tdens Skiduma iegiSanai no ku-
kurGizas, kas satur $adas stadijas:

a) kukurizas graudu sausa maluma sadaliSanu frakcijas, kur ku-

kurGizas graudi tiek sadaliti kukurGzas cieti saturo$a endospermas

frakcija un augsta ellas satura diglu frakcija, un neobligati kliju
frakcija;

b) kukuriizas cietes enzimatisku saskidrinaSanu un parvérSanu cu-

kurd endospermas frakcijas Gdens suspensija, kura dod glikozes

Udens $kidumu, kas satur kukuriizas gluténu; un

c) kukurizas gluténa un neobligati jebkuru kliju, kas ir klatesoSas

no glikozes tdens Skiduma, samazinasanu, kur b) stadija Gdens

suspensija ir izmantoti kukurGzas milti, kas iegati a) stadija, un
kas satur endospermas frakciju un neobligati kliju frakciju, pie kam
kukurtizas miltu daudzums ir izvéléts ta, ka Gdens suspensija satur

30 Idz 45 masas % cietes, rékinot uz suspensijas kop&jo masu.
2. Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kura malSana a) sta-

dija tiek paveikta 1 Ildz 30 masas % udens klatbatné, rékinot uz

izmantoto kukurGzas graudu masu.

3. Panémiens saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kura a) stadija
batiba tikai digla frakcija un kliju frakcija tiek atdalita no endosper-
mas frakcijas.

4.  Panémiens saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kura a) stadija
kliju frakcija un diglu frakcija tiek atdalita no endospermas frakcijas
un dala kliju frakcijas tiek atgriezta endospermas frakcija.

5. Panémiens saskana ar jebkuru no iepriek$éjam preten-
zijam, kura vismaz 90 % kukurizas gluténa, rékinot uz kopé&jam
gluténa sastavdalam, kas ir klatesoSas glikozes skiduma, tiek at-
dalits no glikozes tdens $kiduma.

(33) EP

1181
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6. Panémiens saskana ar jebkuru no iepriek§éjam pretenzi-
jam, kurad kukurtzas gluténa un neobligati klatesos$o kliju sastav-
dalu samazinasana tiek izdarita tada veida, ka péc samazinasanas
glikozes $kidums satur mazak par 10 tilpuma % Skidruma.

(51) €CO7D 401/12(200601) (11) 2173737
CO07D 401/14200601)
AG61K 31/454200601)
AG61P 3/10120060%)
(21) 08781868.8 (22) 16.07.2008
(43) 14.04.2010
(45) 11.01.2012
(31) 950162 P (32) 17.07.2007 (33) US
(86) PCT/US2008/070103 16.07.2008
(87) WO02009/012277 22.01.2009
(73) Bristol-Myers Squibb Company, Route 206 and Province
Line Road, P.O. Box 4000, Princeton NJ 08543-4000, US
(72) WACKER, Dean A., US
ROSSI, Karen A, US
WANG, Ying, US
(74) Reitstotter - Kinzebach, Patentanwalte, Sternwartstrasse 4,
81679 Miinchen, DE
Anda BORISOVA, ALFA-PATENTS, a/k 109, Riga LV-1082,
LV
(54) PANEMIENS GPR119 G PROTEINA-SAISTITA RECEP-
TORA MODULESANAI UN IZVELETI SAVIENOJUMI
METHOD FOR MODULATING GPR119 G PROTEIN-
COUPLED RECEPTOR AND SELECTED COMPOUNDS
(57) 1. Savienojums ar formulu (l) vai formulu (IA) un neob-
ligati papildu terapeitisks I1dzeklis, kur savienojums ar formulu (I)
vai formulu (lA) ir izvéléts no:

R,

E<)

Q X Q _ _~X
Ry ~ Rz ~
Y \Yr
() ny ( ny B ) n
(o G
|
R; Rz
Formulal Formula 1A s

un ta enantioméri, diastereoméri un farmaceitiski pienemami sali
ar gredzenu A un gredzenu B, kur:

gredzens A ir neobligati aizvietots ar vienu vai vairakiem R, para-
ditiem ka R, un R, ;
G ir CH vai N;

Q ir C vai N;

X ir CH vai N, ar nosacijumu, ka Q un X abi nav N;

Y ir CH,, N(R,), C(=0), O, OCR.R;, S, S(=0) vai S(0O),;

n, ir 0 lidz 2;

n, ir 0 lidz 2;

n, ir 1 lidz 2;

R, ir 6-loceklu monocikliska arilgrupa, 5-locek|lu monocikliska he-
teroarilgrupa vai 6-loceklu monocikliska heteroarilgrupa, no kuram
katra var bat neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem locekliem,
kas izveletino R, R, R,, R ,un R ;
R, R, Ry R, un R, katrs neatkarigi ir izvéléts no gru-
pas, kas sastdv no Udenraza atoma, alkilgrupas, alkenilgru-
pas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, heteroarilgru-
pas, heterocikliigrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,;, -OH, -SH, -SR,;, -S(O),H,
-P(0),H,, -C(=O)NR,R,, -NRR;, -S(O),NR;R,, -NR;S(O),CF,,
-C(=O)NR,S(O),R,, -S(0O),NR,C(=0O)OR,, -S(O),NR;C(=O)NR,R,,
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-C(=0O)NR;S(0),CF,, -C(=O)R,;, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R,j,
-OC(=0)R,;, -OC(=O)NR R, -C(=NR,)NR R, -NHC(=NR,)NR R, ,
-S(=0)R,,, -S(O),R,, -NR,C(=0)OR, un -NR_S(O,)R,, kur alkilgrupa,
alkenilgrupa, alkinilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa, heteroarilgrupa
un heterociklilgrupa katra var bt neobligati aizvietota ar vienu vai
vairakiem R;; ar nosacijumu, ka vismaz viens no R, R, R,
R,, un R, ir heteroarilgrupa;

R, ir cikloalkilgrupa, arilgrupa, heteroarilgrupa, heterociklilgrupa,
-S(0O),R,, -C(=O)NR,R;, -C(=O)R, vai -C(=0)OR,, kur cikloalkil-
grupa, arilgrupa, heteroarilgrupa un heterociklilgrupa katra var bat
neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem R;

R, ir Gdenraza atoms, alkilgrupa, alkoksigrupa, cikloalkilgrupa, aril-
grupa, arilalkilgrupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, hetero-
ciklilgrupa vai heterociklilalkilgrupa, kur heteroarilgrupa, hetero-
arilalkilgrupa, heterocikliigrupa un heterociklilalkilgrupa katra var
saturét 1 lldz 4 heteroatomus, kas izvéléti no N, O un S;

R, ir alkilgrupa, alkenilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, heteroaril-
grupa vai heterociklilgrupa, no kuram katra var bt neobligati aiz-
vietota ar vienu vai vairakiem R

R, katra gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, halogénalkil-
grupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, hetero-
cikliigrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,;, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,, -S(O),H,
-P(0),H,, -C(=0)NR,R,, -NR,R;, -S(O),NRR;, -NR S(O),CF,,
-C(=0O)NR,S(O),R,, -S(0O),NR,C(=0)OR,, -S(O),NR,C(=O)NR,R,,
-C(=O)NR;S(0),CF,, -C(=0)R,;, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R,j,
-OC(=0)R,;, -C(=NR,)NR;R;, -NHC(=NR,,)NR, R, -S(=0)R,j,
-S(0),R,;, =0, -NR,C(=O)OR; un -NR;S(O,)R,, kur alkilgrupa,
alkenilgrupa, alkinilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, cikloalkilalkil-
grupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un
heterociklilalkilgrupa katra var bit neobligati aizvietota ar 0 Iidz
5R,;

R, l?gtré gadijuma neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav no
alkilgrupas, arilgrupas, cikloalkilgrupas, heteroarilgrupas un hetero-
ciklilgrupas, no kuram katra var bat neobligati aizvietota ar vienu
vai vairakiem Ry ;

R,, katra gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgru-
pas, cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas,
heterociklilgrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,,
-CN, -NO,, -C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH,
-SR,,, -S(0),H, -P(O),H,, -C(=O)NR,,R,,. -NR ,R,,, -S(O),NR,R,,,
-NR,,$(0),CF,, -C(=O)NR,,S(O),R,,, -S(O),NR,,C(=0)OR
-S(O),NR,,C(=O)NR, ,R,,, -C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,,
-NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -C(=NR,,)NR_,R,,,
-NHC(=NR,,)NR_,R,,, -S(=O)R,,, -S(O),R,,, =O, -NR,,C(=O)OR,
un -NR,,S(O,)R,,;

R, katra gadijuma ir neatkarigi izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, alkoksigrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgrupas,
heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklilgrupas un he-
terociklilalkilgrupas, kur alkilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa, aril-
alkilgrupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa
un heterociklilalkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar 0 lidz
5 R,,, un heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un
heterociklilalkilgrupa katra satur 1 lidz 4 heteroatomus, kas izvéléti
noN, OunS;

R, katra gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgru-
pas, cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas,
heterociklilgrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,,
-CN, -NO,, -C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH,
-SR,,, -S(0),H, -P(O),H,, -C(=O)NR,,R,,. -NR ,R,,, -S(O),NR,R,,,
-NR,,S(0),CF,, -C(=O)NR,,S(O),R,;, -S(O),NR,,C(=0O)OR,j,
-S(O),NR,,C(=O)NR, R,,, -C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,,
-NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -C(=NR,,)NR_,R,,
-NHC(=NR, NR,,R,,, -S(=O)R,,, -S(O),R,,, -NR,,C(=0)OR,,
-NR,,S(0,)R,, =O un arilalkilgrupas;

R,, katra gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, alkenil-
grupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgrupas,
heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklilgrupas un he-
terociklilalkilgrupas, kur cikloalkilgrupa, arilgrupa, arilalkilgrupa,
heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un hetero-
ciklilalkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar 0 lidz 3 R
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un heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un hete-
rociklilalkilgrupa katra satur 1 I1dz 4 heteroatomus, kas izvéléti no
N, O un S;

R,,, katra gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, halogénalkil-
grupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, ciklo-
alkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklil-
grupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=O)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,,, -S(O),H,
-P(O),H,, -C(=O)NR  R,,, -NR,,R,,, -S(O),NR,R,,, -NR,S(0),CF,,
-C(=O)NR,,S(O),R,, -S(O),NR,,C(=O)OR,, -S(O),NR,,C(=O)NR R, ,,
-C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R
-OC(=0O)R,,, -C(=NR,)NR ,R,,, -NHC(=NR,,)NR, R, -S(=O)R
-S(O),R,,, -NR,,C(=O)OR,, -NR,S(O,)R, un arilalkilgrupas;

R,, katra gadijuma ir neatkarigi izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, cikloalkilgrupas un arilgrupas; un

R,, un R,, katrs neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav no
Gdenraza atoma, alkilgrupas, halogénalkilgrupas, cikloalkilgrupas,
halogéna atoma, -CN, -C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,, -OH,
-C(=O0)NR(R,, -C(=O)R,, un -OC(=O)R,; izmanto$anai GPR 119
G-protelna-saistita receptora aktivitates moduléSanas panémiena,
kas satur vismaz viena iepriek§ minéta savienojuma ievadiSanu
ziditajam, kam tas nepiecieSams.

2. Savienojums izmantoSanai saskana ar 1. pretenziju, kur:
gredzens A ir neobligati aizvietots ar vienu vai vairakiem R, para-
ditiem ka R,, un R,;
G ir CH vai N;

Q ir C vai N;

X ir CH vai N, ar nosacijumu, ka Q un X abi nav N;

Y ir CH,, N(R,), C(=0), O, OCR.R,, S, S(=0) vai §(0),;

n, ir 0 lidz 2;

n, ir 0 lidz 2;

n, ir 1 Iidz 2;

R, ir fenilgrupa, piridinilgrupa, pirazinilgrupa vai pirimidinilgrupa,
no kuram katra var bat neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem
locekliem, kas izvéléti no R, R, R,, R, un R ;
R, R, R, R, un R, neatkarigi katrs ir izvéléti no gru-
pas, kas sastdv no Odenraza atoma, alkilgrupas, alkenilgru-
pas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, heteroarilgru-
pas, heterociklilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0O)OR,;, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,, -S(O),H,
-P(0),H,, -C(=O)NR,R,, -NRR;, -S(O),NRR;, -NR S(O),CF,,
-C(=0)NRS(O),R,, -S(O),NR ,C(=0)OR;, -S(0),NR,C(=O)NR R,
-C(=O)NR;S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R,j,
-OC(=0)R,;, -OC(=O)NR R, -C(=NR,)NR R, -NHC(=NR,)NR R, ,
-S(=0)R,,, -S(O),R,, -NR,C(=0)OR, un -NR_S(O,)R,, kur alkilgrupa,
alkenilgrupa, alkinilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa, heteroarilgrupa
un heterociklilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar vienu vai
vairakiem R;

ar nosacijumu, ka vismaz viens no R, R, R,
heteroarilgrupa;

R, ir cikloalkilgrupa, arilgrupa, heteroarilgrupa, heterociklilgrupa,
-S(0O),R,, -C(=O)NR,R;, -C(=O)R, vai -C(=0O)OR,, kur cikloalkil-
grupa, arilgrupa, heteroarilgrupa un heterociklilgrupa katra var bat
neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem R;

R, ir Gdenraza atoms, alkilgrupa, alkoksigrupa, cikloalkilgrupa,
arilgrupa, arilalkilgrupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, hete-
rociklilgrupa vai heterociklilalkilgrupa;

R, ir alkilgrupa, alkenilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, heteroaril-
grupa vai heterociklilgrupa, no kuram katra var bt neobligati aiz-
vietota ar vienu vai vairakiem R

R, katra gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, hetero-
cikliigrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,;, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,, -S(O),H,
-P(0),H,, -C(=O)NR,R,, -NRR;, -S(O),NRR;, -NR S(O),CF,,
-C(=0)NRS(0O),R,, -S(O),NR ,C(=0)OR;, -S(0),NR,C(=O)NR R,
-C(=O)NR;S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R,j,
-OC(=0)R,;, -C(=NR,)NR;R,, -NHC(=NR,,)NR, R, -S(=0)R,,
-S(0),R,;, =0, -NR,C(=O)OR; un -NR;S(O,)R,, kur alkilgrupa,
alkenilgrupa, alkinilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, cikloalkilalkil-
grupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un
heterociklilalkilgrupa katra var bit neobligati aizvietota ar 0 Iidz
5 Rga;
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R, un R ir

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav no
alkilgrupas, arilgrupas, cikloalkilgrupas, heteroarilgrupas un hetero-
ciklilgrupas, no kuram katra var bt neobligati aizvietota ar vienu
vai vairakiem Ry ;

R,, katra gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, halogénalkil-
grupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, hete-
rociklilgrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN,
-NO,, -C(=0)OH, -C(=O)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,,,
-S(0),H, -P(O),H,, -C(=O)NR,,R,,, -NR,,R,,, -S(O),NR,,R,,,
-NR,,S(0),CF,, -C(=O)NR,,S(O),R,,, -S(O),NR,,C(=O)OR,,,
-S(O),NR,,C(=O)NR,,R,,, -C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,,
-NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -C(=NR,,)NR_,R,,
-NHC(=NR,,)NR_,R,,, -S(=O)R,,, -S(O),R,,, =O, -NR,,C(=O)OR,,
un -NR,,S(O,)R,,;

R, katra gadijuma ir neatkarigi izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, alkoksigrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgrupas,
heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklilgrupas un hete-
rociklilalkilgrupas, kur alkilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa, arilalkil-
grupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un
heterociklilalkilgrupa katra var bit neobligati aizvietota ar 0 Iidz
5R,;

R, gIzatre'a gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgru-
pas, cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas,
heterociklilgrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,,
-CN, -NO,, -C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH,
-SR,,, -S(0),H, -P(O),H,, -C(=O)NR,,R,,. -NR ,R,,, -S(O),NR,R,,,
-NR,,S$(0),CF,, -C(=O)NR,,S(O),R,;, -S(O),NR,,C(=O)OR,,,
-S(O),NR,,C(=O)NR,,R,,, -C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,,
-NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -C(=NR,,)NR_,R,,
-NHC(=NR, NR,,R,,, -S(=O)R,,, -S(O),R,,, -NR,,C(=0)OR,,
-NR,,S(0,)R,, =O un arilalkilgrupas;

R,, katra gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, alkenil-
grupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgrupas,
heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklilgrupas un hete-
rociklilalkilgrupas, kur cikloalkilgrupa, arilgrupa, arilalkilgrupa, he-
teroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un heterociklil-
alkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar 0 ldz 3 R, ;

R,,, katra gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, Heolalogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, hetero-
cikliigrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,,, -S(O),H,
-P(O),H,, -C(=O)NR ,R,,, -NR_,R,,, -S(O),NR,R,,, -NR,S(0),CF,,
-C(=O)NR,,S(O),R,, -S(O),NR,C(=O)OR,, -S(O),NR,,C(=O)NR R, ,,
-C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R
-OC(=0O)R,,, -C(=NR,)NR ,R,,, -NHC(=NR,,)NR, R,,, -S(=O)R
-S(O),R,,, -NR,,C(=O)OR,, -NR,S(O,)R, un arilalkilgrupas;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, cikloalkilgrupas un arilgrupas; un

R,, un R,, katrs neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav no
Gdenraza atoma, alkilgrupas, halogénalkilgrupas, cikloalkilgrupas,
halogéna atoma, -CN, -C(=0)OH, -C(=0O)OR,,, -OCF,, -OR,, -OH,
-C(=O)NR(R,, -C(=O)R,, un -OC(=0)R,,..

3.  Savienojums izmantoSanai saskana ar 1. pretenziju, kur:
gredzens A ir neobligati aizvietots ar vienu vai vairakiem R, para-
ditiem ka R,, un R,;
G ir CH vai N;

Q ir C vai N;
X ir CH vai N, ar nosacijumu, ka Q un X abi nav N;
Y ir CH,, N(R,), C(=0), O, OCR.R,, S, S(=0) vai §(0),;
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n, ir 0 idz 2; o
n, ir 0 lidz 2;
n, ir 1 Iidz 2;
R, ir
§ , N""vai —N

no kuram katra var bat neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem
locekliem, kas izveléti no R, R, R,,, R, un R ;

1a’ 1b? 1c?

1183



Apstiprinatie Eiropas patenti

PATENTI UN PRECU ZIMES - 20.08.2012

R, R, Ry R, un R, neatkarigi katrs ir izvéléts no gru-
pas, kas sastdv no Udenraza atoma, alkilgrupas, alkenilgru-
pas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, heteroarilgru-
pas, heterociklilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,;, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,, -S(O),H,
-P(0),H,, -C(=O)NR,R,, -NRR;, -S(O),NRR;, -NR S(O),CF,,
-C(=0O)NR,S(O),R,, -S(0),NR,C(=0)OR,, -S(O),NR,C(=O)NR,R,,
-C(=O)NR;S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R,j,
-OC(=0)R,;, -OC(=O)NR R, -C(=NR,)NR R, -NHC(=NR,)NR R, ,
-S(=0)R,,, -S(O),R,, -NR,C(=0)OR, un -NR_S(O,)R,, kur alkilgrupa,
alkenilgrupa, alkinilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa, heteroarilgrupa
un heterociklilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar vienu vai
vairdkiem R ar nosacijumu, ka vismaz viens no R, R, R,
R,, un R, ir heteroarilgrupa;

R, ir cikloalkilgrupa, arilgrupa, heteroarilgrupa, heterociklilgrupa,
-S(0O),R,, -C(=O)NR,R;, -C(=O)R, vai -C(=0O)OR,, kur cikloalkil-
grupa, arilgrupa, heteroarilgrupa un heterociklilgrupa katra var bat
neobligati aizvietota ar vienu vai vairdkiem R;

R, ir Gdenraza atoms, alkilgrupa, alkoksigrupa, cikloalkilgrupa,
arilgrupa, arilalkilgrupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, hete-
rociklilgrupa vai heterociklilalkilgrupa, kur heteroarilgrupa;

R, ir alkilgrupa, alkenilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, heteroaril-
grupa vai heterociklilgrupa, no kuram katra var bt neobligati aiz-
vietota ar vienu vai vairakiem R

R, katra gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, hetero-
cikliigrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,;, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,, -S(O),H,
-P(0),H,, -C(=0)NR,R,, -NRR;, -S(O),NRR;, -NR S(O),CF,,
-C(=0O)NR,S(O),R,, -S(0O),NR,C(=0)OR,, -S(O),NR;C(=O)NR,R,,
-C(=O)NR;S(0),CF,, -C(=O)R,;,, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R,j,
-OC(=0)R,;, -C(=NR,)NR;R;, -NHC(=NR,,)NR, R ,, -S(=0)R,,
-S(0),R,;, =0, -NR,C(=O)OR; un -NR;S(O,)R,, kur alkilgrupa,
alkenilgrupa, alkinilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, cikloalkilalkil-
grupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un
heterociklilalkilgrupa katra var bit neobligati aizvietota ar 0 Iidz
5R,;

R, l?gtré gadijuma neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav no
alkilgrupas, arilgrupas, cikloalkilgrupas, heteroarilgrupas un hetero-
ciklilgrupas, no kuram katra var bat neobligati aizvietota ar vienu
vai vairakiem Ry ;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgru-
pas, cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas,
heterociklilgrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,,
-CN, -NO,, -C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH,
-SR,,, -S(0),H, -P(O),H,, -C(=ONR,R,,. -NR ,R,,, -S(O),NR,R,,,
-NR,,$(0),CF,, -C(=O)NR,,S(O),R,,, -S(O),NR,,C(=0O)OR,,,
-S(O),NR,,C(=O)NR, ,R,,, -C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,,
-NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -C(=NR,,)NR_,R,,,
-NHC(=NR,,)NR,R,,, -S(O),R,,, =0, -NR,,C(=O)OR,,
un -NR,,S(O,)R,,;

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, alkoksigrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgrupas,
heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklilgrupas un hete-
rociklilalkilgrupas, kur alkilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa, arilalkil-
grupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un
heterociklilalkilgrupa katra var bit neobligati aizvietota ar 0 Iidz
5R,;

R, gIzatré gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgru-
pas, cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas,
heterociklilgrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,,
-CN, -NO,, -C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH,
-SR,,, -S(0),H, -P(O),H,, -C(=O)NR,R,,. -NR ,R,,, -S(O),NR,R,,,
-NR,,$(0),CF,, -C(=O)NR,,S(O),R,;, -S(O),NR,,C(=0)OR,j,
-S(O),NR,,C(=O)NR, ,R,,, -C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,,
-NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -C(=NR,,)NR_,R,,,
-NHC(=NR, )NR,,R,,, -S(=O)R,,, -S(O),R,,, -NR,,C(=0)OR,,
-NR,,S(0,)R,, =O un arilalkilgrupas;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, alkenilgru-
pas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgrupas, he-
teroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklilgrupas un hetero-
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ciklilalkilgrupas, kur cikloalkilgrupa, arilgrupa, arilalkilgrupa, hetero-
arilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un heterociklilalkil-
grupa katra var bat neobligati aizvietota ar 0 lidz 3 R, ;
R,,, katra gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, hetero-
cikliigrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0O)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,,, -S(O),H,
-P(O),H,, -C(=ONR,,R,,. -NR, R ,, -S(ONR, R,,, -NR ,S(0),CF,,
-C(=O)NR_,S(0),R,, -S(O),NR,,C(=O)OR,, -S(O),NR,,C(=O)NR_,R,,,
-C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R
-OC(=0O)R,,, -C(=NR,)NR_,R,,, -NHC(=NR,,)NR,,R,,, -S(=O)R
-S(O),R,,; -NR,,C(=O)OR,, -NR,S(O,)R, un arilalkilgrupas;
R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, cikloalkilgrupas un arilgrupas; un
R,, un R,, katrs neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav no
Gdenraza atoma, alkilgrupas, halogénalkilgrupas, cikloalkilgrupas,
halogéna atoma, -CN, -C(=0)OH, -C(=0O)OR,,, -OCF,, -OR,, -OH,
-C(=O)NR(R,, -C(=O)R,, un -OC(=0)R,,..

4.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur:
gredzens A ir neobligati aizvietots ar vienu vai vairakiem R, para-
ditiem ka R,, un R,;
G ir CH vai N;
Q ir C vai N;
X ir CH vai N, ar nosacijumu, ka Q un X abi nav N;
Y ir CH,, N(R,), C(=0), O, OCR.R;, S, S(=0) vai S(0O),;
n, ir 0 lidz 2;
n, ir 0 lidz 2;
n, ir 1 Iidz 2;
R, ir 6-loceklu monocikliska arilgrupa, 5-locek|lu monocikliska he-
teroarilgrupa vai 6-loceklu monocikliska heteroarilgrupa, no kuram
katra var bat neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem locekliem,
kas izveletino R, R, R,, R ,un R ;
R, R, Ry R, un R katrs neatkarigi ir izvéléts no gru-
pas, kas sastdv no Gdenraza atoma, alkilgrupas, alkenilgru-
pas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, heteroarilgru-
pas, heterociklilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,;, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,, -S(O),H,
-P(0),H,, -C(=0)NR,R,, -NRR;, -S(O),NRR;, -NR S(O),CF,,
-C(=0O)NR,S(O),R,, -S(0O),NR,C(=0)OR,, -S(O),NR,C(=O)NR,R,,
-C(=O)NR;S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R,j,
-OC(=0)R,;, -OC(=O)NR R, -C(=NR,,)NR R, -NHC(=NR,)NR R, ,
-S(=0)R,,, -S(O),R,, -NR,C(=0)OR, un -NR_S(O,)R,, kur alkilgrupa,
alkenilgrupa, alkinilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa, heteroarilgrupa
un heterociklilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar vienu vai
vairdkiem R ar nosacijumu, ka vismaz viens no R, R, R,
R,, un R, ir heteroarilgrupa;
R, ir arilgrupa, heteroarilgrupa, heterocikliigrupa, -C(=O)NR,R,,
-C(=O)R, vai -C(=O)OR;, kur arilgrupa, heteroarilgrupa un hete-
rociklilgrupa katra var bt neobligati aizvietota ar vienu vai vaira-
kiem R;;
R, ir GOdenraza atoms, alkilgrupa, alkoksigrupa, cikloalkilgrupa,
arilgrupa, arilalkilgrupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, hete-
rociklilgrupa vai heterociklilalkilgrupa;
R, ir alkilgrupa, alkenilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, heteroaril-
grupa vai heterociklilgrupa, no kuram katra var bt neobligati aiz-
vietota ar vienu vai vairakiem R
R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogénalkil-
grupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, cik-
loalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklil-
grupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,;, -OCF,, -OR, , -OH, -SH, -SR,, -S(O),H,
-P(0),H,, -C(=0)NR,R,, -NRR;, -S(O),NRR;, -NR S(O),CF,,
-C(=0O)NR,S(O),R,, -S(0O),NR,C(=0)OR,, -S(O),NR,C(=O)NR,R,,
-C(=O)NR;S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R,j,
-OC(=0)R,;, -C(=NR,)NR;R;, -NHC(=NR,,)NR, R ,, -S(=0)R,,
-8(0),R,y, =0, -NR C(=0)OR; un -NR_S(O,)R,, kur alkilgrupa, alken-
ilgrupa, alkinilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, cikloalkilalkilgrupa,
heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un heterociklil-
alkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar 0 lidz 5 R, ;
R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav no
alkilgrupas, arilgrupas, cikloalkilgrupas, heteroarilgrupas un hetero-
ciklilgrupas, no kuram katra var bat neobligati aizvietota ar vienu
vai vairakiem R, ;
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R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgru-
pas, cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas,
heterociklilgrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,,
-CN, -NO,, -C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH,
-SR,,, -S(0O),H, -P(O),H,, -C(=O)NR R, -NR_,R,,, -S(O)NR R,
-NR,,S(0),CF,, -C(=O)NR,,S(O),R,,, -S(O),NR,,C(=O)OR,,,
-S(O),NR,,C(=O)NR, ,R,,, -C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,,
-NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -C(=NR,)NR ,R,,,
-NHC(=NR,,)NR_,R,,, -S(O),R,,, =0, -NR,,C(=O)CR,,
un -NR,,S(O,)R,,;

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, alkoksigrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgru-
pas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklilgrupas un
heterociklilalkilgrupas, kur alkilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa,
arilalkilgrupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgru-
pa un heterociklilalkilgrupa katra var bt neobligati aizvietota ar
0 Idz 5 Ry,;

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgru-
pas, cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas,
heterociklilgrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,,
-CN, -NO,, -C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH,
-SR,,, -S(0O),H, -P(O),H,, -C(=O)NR R, -NR_,R,,, -S(O)NR, R,
-NR,,S(0),CF,, -C(=O)NR,,S(O),R,;, -S(O),NR,,C(=0O)OR,,
-S(O),NR,,C(=O)NR, ,R,,, -C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,,
-NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -C(=NR,)NR ,R,,,
-NHC(=NR, )NR,R,,, -S(=O)R,,, -S(O),R,,, -NR,,C(=O)OR,,
-NR,,S(0,)R,, =O un arilalkilgrupas;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, alkenilgru-
pas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgrupas, he-
teroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklilgrupas un hetero-
ciklilalkilgrupas, kur cikloalkilgrupa, arilgrupa, arilalkilgrupa, hetero-
arilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un heterociklilalkil-
grupa katra var bdt neobligati aizvietota ar 0 Ildz 3 R, ;

R,,, katra gadijuma ir neatkarigi izveléts no alkilgrupas, Hzoalalogénalkil-
grupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, ciklo-
alkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklil-
grupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,,, -S(O),H,
-P(O),H,, -C(=O)NR  R,,, -NR_,R,,, -S(O),NR,R,,, -NR,S(0),CF,,
-C(=O)NR,,S(O),R,, -S(O),NR,,C(=O)OR,, -S(O),NR,,C(=O)NR R, ,,
-C(=O)NR,,S(0),CF.-C(=O)R,,, -NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R
-OC(=0O)R,,, -C(=NR,)NR_,R,,, -NHC(=NR,,)NR, R, -S(=O)R
-S(O),R,,, -NR,,C(=O)OR,, -NR,S(O,)R, un arilalkilgrupas;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, cikloalkilgrupas un arilgrupas; un

R,, un R,, katrs neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav no
Gdenraza atoma, alkilgrupas, halogénalkilgrupas, cikloalkilgrupas,
halogéna atoma, -CN, -C(=0)OH, -C(=0O)OR,,, -OCF,, -OR,, -OH,
-C(=O)NR(R,, -C(=O)R,, un -OC(=0)R,,..

5.  Savienojums izmantoSanai saskana ar 1. pretenziju, kur:
gredzens A ir neobligati aizvietots ar vienu vai vairakiem R, para-
ditiem ka R,, un R,;
G ir CH vai N;

Q ir C vai N;

X ir CH vai N, ar nosacijumu, ka Q un X abi nav N;

Y ir CH,, N(R,), C(=0), O, OCR.R,, S, S(=0) vai §(0),;

n, ir 0 lidz 2;

n, ir 0 lidz 2;

n, ir 1 Iidz 2;

R, ir 6-loceklu monocikliska arilgrupa, 5-locek|lu monocikliska he-
teroarilgrupa vai 6-loceklu monocikliska heteroarilgrupa, no kuram
katra var bat neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem locekliem,
kas izveletino R, R, R,, R ,un R ;
R, R, Ry Ry, un R, katrs neatkarigi ir izvéléts no gru-
pas, kas sastdv no Gdenraza atoma, alkilgrupas, alkenilgru-
pas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, heteroarilgru-
pas, heterociklilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,;, -OH, -SH, -SR,, -S(O),H,
-P(0),H,, -C(=O)NR,R,, -NRR;, -S(O),NR,R;, -NR S(O),CF,,
-C(=0)NRS(O),R,, -S(O),NR ,C(=0)OR;, -S(0),NR,C(=O)NR R,
-C(=O)NR;S(0),CF,, -C(=O)R,;,, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R,j,
-OC(=0)R,;, -OC(=O)NR R, -C(=NR, )NR.R,, -NHC(=NR ,)NR,,R
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-8(=0)R,,, -S(O),R,, -NR,C(=0)OR, un -NR_S(O,)R,, kur alkilgrupa,
alkenilgrupa, alkinilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa, heteroarilgrupa
un heterociklilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar vienu vai
vairdkiem R ar nosacijumu, ka vismaz viens no R, R, R,
R,, un R, ir heteroarilgrupa;

R, ir heteroarilgrupa vai -C(=O)OR,, kur heteroarilgrupa var bat
neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem R;

R, ir Gdenraza atoms, alkilgrupa, alkoksigrupa, cikloalkilgrupa,
arilgrupa, arilalkilgrupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, hete-
rociklilgrupa vai heterociklilalkilgrupa;

R, ir alkilgrupa, alkenilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, heteroaril-
grupa vai heterociklilgrupa, no kuram katra var bt neobligati aiz-
vietota ar vienu vai vairakiem R

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, hetero-
cikliigrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,;, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,, -S(O),H,
-P(0),H,, -C(=0)NR,R,, -NRR;, -S(O),NRR;, -NR S(O),CF,,
-C(=0O)NR,S(O),R,, -S(0),NR,C(=0)OR,, -S(O),NR,C(=O)NR,R,,
-C(=O)NR;S(0),CF,, -C(=0)R,;, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R,j,
-OC(=0)R,;, -C(=NR™)NRR,, -NHC(=NR,,)NR, R™, -§(=0)R,j,
-S(0),R,;, =0, -NR,C(=O)OR; un -NR;S(O,)R,, kur alkilgrupa,
alkenilgrupa, alkinilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, cikloalkilalkil-
grupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un
heterociklilalkilgrupa katra var bit neobligati aizvietota ar 0 lidz
5R,;

R, l?;tré gadijuma neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav no
alkilgrupas, arilgrupas, cikloalkilgrupas, heteroarilgrupas un hetero-
ciklilgrupas, no kuram katra var bat neobligati aizvietota ar vienu
vai vairakiem Ry ;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgru-
pas, cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas,
heterociklilgrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NaH,,
-CN, -NO,, -C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH,
-SR,,, -S(0),H, -P(O),H,, -C(=O)NR,,R,,. -NR ,R,,, -S(O),NR,R,,,
-NR,,$(0),CF,, -C(=O)NR,,S(O),R,,, -S(O),NR,,C(=O)OR,,,
-S(O),NR,,C(=O)NR, ,R,,, -C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,,
-NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -C(=NR,,)NR_,R,,,
-NHC(=NR,,)NR_,R,,, -S(=O)R,,, -S(O),R,,, =O, -NR,,C(=O)OR
un -NR,,S(O,)R,,;

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, alkoksigrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgrupas,
heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklilgrupas un hete-
rociklilalkilgrupas, kur alkilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa, arilalkil-
grupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un
heterociklilalkilgrupa katra var bit neobligati aizvietota ar 0 Iidz
5R,;

R, gIzatre'i gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgru-
pas, cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas,
heterociklilgrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,,
-CN, -NO,, -C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH,
-SR,,, -S(0),H, -P(O),H,, -C(=0)NRR,,. -NR ,R,,, -S(O),NR,R,,,
-NR,,$(0),CF,, -C(=O)NR,,S(O),R,;, -S(O),NR,,C(=0O)OR,j,
-S(O),NR,,C(=O)NR, ,R,,, -C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,,
-NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -C(=NR,,)NR_,R,,,
-NHC(=NR, )NR,,R,,, -S(=O)R,,, -S(O),R,,, -NR,,C(=0)OR,,
-NR,,S(0,)R,, =O un arilalkilgrupas;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, alkenil-
grupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgrupas,
heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklilgrupas un hete-
rociklilalkilgrupas, kur cikloalkilgrupa, arilgrupa, arilalkilgrupa, he-
teroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un heterociklil-
alkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar 0 ldz 3 R, ;

R,,, katra gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, Heolalogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, hetero-
cikliigrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR", -OH, -SH, -SR,,, -S(O),H,
-P(O),H,, -C(=ONR, R, -NR ,R,,, -S(O),NR, R ,, -NR ,S(O),CF,,
-C(=O)NR,,S(0),R,, -S(O),NR,,C(=O)OR,, -S(O),NR,C(=O)NR_,R,,,
-C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R
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-OC(=0O)R,,, -C(=NR,)NR_,R,,, -NHC(=NR,,)NR, R, -S(=O)R
-S(O),R,,, -NR,,C(=O)OR,, -NR,S(O,)R, un arilalkilgrupas;
R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, cikloalkilgrupas un arilgrupas; un
R,, un R,, katrs neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav no
Gdenraza atoma, alkilgrupas, halogénalkilgrupas, cikloalkilgrupas,
halogéna atoma, -CN, -C(=0)OH, -C(=0O)OR,,, -OCF,, -OR,, -OH,
-C(=O)NR(R,, -C(=O)R,, un -OC(=0)R,,..
6.  Savienojums izmantoSanai saskana ar 1. pretenziju, kur:
gredzens A ir neobligati aizvietots ar vienu vai vairakiem R, para-
ditiem ka R,, un R,;
G ir CH vai N;
Q ir C vai N;
X ir CH vai N, ar nosacijumu, ka Q un X abi nav N;
Y ir CH,, N(R,), C(=0), O, OCR.R,, S, S(=0) vai §(0),;
n, ir 0 lidz 2;
n, ir 0 lidz 2;
n, ir 1 Iidz 2;
R, ir 6-loceklu monocikliska arilgrupa, 5-locek|lu monocikliska he-
teroarilgrupa vai 6-loceklu monocikliska heteroarilgrupa, no kuram
katra var bat neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem locekliem,
kas izveletino R, R, R,, R, un R ;
R, R, Ry Ry un R, katrs neatkarigi ir izvéléts no gru-
pas, kas sastdv no Gdenraza atoma, alkilgrupas, alkenilgru-
pas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, heteroarilgru-
pas, heterociklilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,;, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,, -S(O),H,
-P(0),H,, -C(=0)NR,R,, -NRR;, -S(O),NRR;, -NR S(O),CF,,
-C(=0)NRS(O),R,, -S(O),NR ,C(=0)OR;, -S(0),NR,C(=O)NR R,
-C(=O)NR;S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R
-OC(=0)R,;, -OC(=O)NR R, -C(=NR,)NR R, -NHC(=NR,)NR R, ,
-S(=0)R,,, -S(O),R,, -NR,C(=0)OR, un -NR_S(O,)R,, kur alkilgrupa,
alkenilgrupa, alkinilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa, heteroarilgrupa
un heterociklilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar vienu vai
vairdkiem R ar nosacijumu, ka vismaz viens no R, R, R,
R,, un R, ir heteroarilgrupa;
R, ir heteroarilgrupa, kura var bat neobligati aizvietota ar vienu
vai vairakiem R;
R, ir Gdenraza atoms, alkilgrupa, alkoksigrupa, cikloalkilgrupa,
arilgrupa, arilalkilgrupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, hete-
rociklilgrupa vai heterociklilalkilgrupa;
R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, hetero-
cikliigrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,;, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,, -S(O),H,
-P(0),H,, -C(=O)NR,R,, -NRR;, -S(O),NRR;, -NR S(O),CF,,
-C(=0)NRS(O),R,, -S(O),NR ,C(=0)OR;, -S(0),NR,C(=O)NR R,
-C(=O)NR;S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R,j,
-OC(=0)R,;, -C(=NR,)NR;R,, -NHC(=NR,,)NR, R, -S(=0)R,,
-S(0),R,;, =0, -NR,C(=O)OR; un -NR;S(O,)R,, kur alkilgrupa,
alkenilgrupa, alkinilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, cikloalkilalkil-
grupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un
heterociklilalkilgrupa katra var bit neobligati aizvietota ar 0 Iidz
5R,;
R, l?gtré gadijuma neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav no
alkilgrupas, arilgrupas, cikloalkilgrupas, heteroarilgrupas un hetero-
ciklilgrupas, no kuram katra var bat neobligati aizvietota ar vienu
vai vairakiem Ry ;
R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgru-
pas, cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas,
heterociklilgrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,,
-CN, -NO,, -C(=0)OH, -C(=O)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH,
-SR,,, -S(0),H, -P(O),H,, -C(=ONR,,R,,. -NR ,R,,, -S(O),NR,R,,,
-NR,,S$(0),CF,, -C(=O)NR,,S(O),R,,, -S(O),NR,,C(=O)OR,,,
-S(O),NR,,C(=O)NR,,R,,, -C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,,
-NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -C(=NR,,)NR_,R,,,
-NHC(=NR,,)NR_,R,,, -S(=O)R,,, -S(O),R,,, =O, -NR,,C(=O)OR,
un -NR,,S(O,)R,,;
R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, alkoksigrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgrupas,
heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklilgrupas un hete-
rociklilalkilgrupas, kur alkilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa, arilalkil-
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grupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un
heterociklilalkilgrupa katra var bit neobligati aizvietota ar 0 Iidz
5R,;

R, gIzatre'a gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgru-
pas, cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas,
heterociklilgrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,,
-CN, -NO,, -C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH,
-SR,,, -S(0),H, -P(O),H,, -C(=O)NR,,R,,. -NR ,R,,, -S(O),NR,R,,,
-NR,,$(0),CF,, -C(=O)NR,,S(O),R,;, -S(O),NR,,C(=0O)OR,j,
-S(O),NR,,C(=O)NR, R,,, -C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,,
-NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -C(=NR,,)NR_,R,,,
-NHC(=NR, )NR,,R,,, -S(=O)R,,, -S(O),R,,, -NR,,C(=0)OR,,
-NR,,S(0,)R,, =O un arilalkilgrupas;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, alkenil-
grupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgrupas,
heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklilgrupas un hete-
rociklilalkilgrupas, kur cikloalkilgrupa, arilgrupa, arilalkilgrupa, he-
teroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un heterociklil-
alkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar 0 ldz 3 R, ;

R,,, katra gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, Heolalogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, hete-
rociklilgrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN,
-NO,, -C(=)OH, -C(=O)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,,, -S(O),H,
-P(O),H,, -C(=(O)NR,R,,, -NR R ,, -S(O),NR_,R,,, -NR,S(0),CF,,
-C(=O)NR,,S(O),R,, -S(O),NR,C(=O)OR,, -S(O),NR,,C(=O)NR R, ,,
-C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R
-OC(=0O)R,,, -C(=NR,)NR_,R,,, -NHC(=NR,,)NR, R, -S(=O)R
-S(O),R,,, -NR,,C(=O)OR,, -NR,S(O,)R, un arilalkilgrupas;
R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, cikloalkilgrupas un arilgrupas; un
R,, un R,, katrs neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav no
Gdenraza atoma, alkilgrupas, halogénalkilgrupas, cikloalkilgrupas,
halogéna atoma, -CN, -C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,, -OH,
-C(=O)NR(R,, -C(=O)R,, un -OC(=0)R,,..

7.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur:
gredzens A ir neobligati aizvietots ar vienu vai vairakiem R, para-
ditiem ka R,, un R,;
G ir CH vai N;
Q ir C vai N;
X ir CH;
Y ir CH,, N(R,), C(=0), O, OCR.R,,
n, ir 0 lidz 2;
n, ir 0 lidz 2;
n, ir 1 Iidz 2;
R, ir 6-loceklu monocikliska arilgrupa, 5-locek|lu monocikliska he-
teroarilgrupa vai 6-loceklu monocikliska heteroarilgrupa, no kuram
katra var bat neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem locekliem,
kas izveletino R, R, R, R ,un R ;
R, Ry Ry Ry un R katrs neatkarigi ir izvéléts no gru-
pas, kas sastdv no Udenraza atoma, alkilgrupas, alkenilgru-
pas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, heteroarilgru-
pas, heterociklilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,;, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,, -S(O),H,
-P(0),H,, -C(=O)NR,R,, -NR,R;, -S(O),NRR;, -NR S(O),CF,,
-C(=0)NRS(O),R,, -S(O),NR ,C(=0)OR;, -S(0),NR,C(=O)NR R,
-C(=O)NR;S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R,j,
-OC(=O)R,,,, -OC(=O)NR R, -C(=NR, )NR R, -NHC(=NR,)NR,R, .,
-S(=0)R,,, -S(O),R,,; -NR,C(=0)OR; un -NR;S(O,)R,, kur alkilgru-
pa, alkenilgrupa, alkinilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa, heteroaril-
grupa un heterociklilgrupa katra var bit neobligati aizvietota ar
vienu vai vairakiem Rs; ar nosacijumu, ka vismaz viens no R1a,
R, R, Ry, un R, ir heteroarilgrupa;
R, ir cikloalkilgrupa, arilgrupa, heteroarilgrupa, heterociklilgrupa,
-S(0O),R,, -C(=O)NR,R;, -C(=O)R, vai -C(=0)OR,, kur cikloalkil-
grupa, arilgrupa, heteroarilgrupa un heterociklilgrupa katra var bat
neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem R;
R, ir GOdenraza atoms, alkilgrupa, alkoksigrupa, cikloalkilgrupa,
arilgrupa, arilalkilgrupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, hete-
rociklilgrupa vai heterociklilalkilgrupa;
R, ir alkilgrupa, alkenilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, heteroaril-
grupa vai heterociklilgrupa, no kuram katra var bt neobligati aiz-
vietota ar vienu vai vairakiem R
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R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, hetero-
cikliigrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,;, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,, -S(O),H,
-P(0),H,, -C(=0)NR,R,, -NR,R;, -S(O),NRR;, -NR S(O),CF,,
-C(=0O)NR,S(O),R,, -S(0O),NR,C(=0)OR,, -S(O),NR,C(=O)NR,R,,
-C(=O)NR;S(0),CF,, -C(=O)R,;, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R
-OC(=0)R,;, -C(=NR,)NR;R;, -NHC(=NR,,)NR, R, -S(=0)R,;;
-S(0),R,;, =0, -NR,C(=0)OR; un -NR;S(O,)R,, kur alkilgrupa,
alkenilgrupa, alkinilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, cikloalkilalkil-
grupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un
heterociklilalkilgrupa katra var bit neobligati aizvietota ar 0 Iidz
5R,;

R, l?gtré gadijuma neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav no
alkilgrupas, arilgrupas, cikloalkilgrupas, heteroarilgrupas un hetero-
ciklilgrupas, no kuram katra var bat neobligati aizvietota ar vienu
vai vairakiem Ry ;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgru-
pas, cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas,
heterociklilgrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,,
-CN, -NO,, -C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH,
-SR,,, -8(0),H, -P(O),H,, -C(=C)NR,R,,, -NR R, -S(O),NR,R,,,
-NR,,S(0),CF,, -C(=O)NR,,S(O),R,,, -S(O),NR,,C(=0)OR
-S(O),NR,,C(=O)NR, ,R,,, -C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,,
-NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -C(=NR,,)NR_,R,,,
-NHC(=NR,)NR_,R,,, -S(O),R,,, =0, -NR,,C(=0O)CR,,
un -NR,,S(O,)R,,;

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, alkoksigrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgrupas,
heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklilgrupas un hete-
rociklilalkilgrupas, kur alkilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa, arilalkil-
grupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un
heterociklilalkilgrupa katra var bit neobligati aizvietota ar 0 Iidz
5R,;

R, gIzatré gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgru-
pas, cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas,
heterociklilgrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,,
-CN, -NO,, -C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH,
-SR,,, -S(0),H, -P(O),H,, -C(=O)NR,,R,,. -NR ,R,,, -S(O),NR,R,,,
-NR,,$(0),CF,, -C(=O)NR,,S(O),R,;, -S(O),NR,,C(=0O)OR,,,
-S(O),NR,,C(=O)NR, ,R,,, -C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,,
-NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -C(=NR,,)NR_,R,,,
-NHC(=NR, )NR,R,,, -S(=O)R,,, -S(O),R,,, -NR,,C(=0O)OR,,
-NR,,S(0,)R,, =O un arilalkilgrupas;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, alkenilgrupas,
alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgrupas, heteroaril-
grupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklilgrupas un heterociklilalkil-
grupas, kur cikloalkilgrupa, arilgrupa, arilalkilgrupa, heteroarilgrupa,
heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un heterociklilalkilgrupa katra
var bat neobligati aizvietota ar 0 ldz 3 R__ ;

R,,, katra gadijuma ir neatkarigi izvéléts ;108 alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, hetero-
cikliigrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,,, -S(O),H,
-P(O),H,, -C(=O)NR  R,,, -NR,,R,,, -S(O),NR,R,,, -NR,S(0),CF,,
-C(=O)NR,,S(O),R,, -S(O),NR,C(=O)OR,, -S(O),NR,,C(=O)NR R, ,,
-C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R
-OC(=0O)R,,, -C(=NR,)NR_,R,,, -NHC(=NR,,)NR, R, -S(=O)R
-S(O),R,,; -NR,,C(=O)OR,, -NR,S(O,)R, un arilalkilgrupas;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, cikloalkilgrupas un arilgrupas;

R,, ir Gdenraza atoms; un

R,, ir izvéléts no grupas, kas sastav no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, halogénalkilgrupas, cikloalkilgrupas, halogéna atoma, -CN,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,;, -OCF,, -OR,, -OH, -C(=O)NR.R,, -C(=O)R
un -OC(=0)R,;.

8.  Savienojums izmantoSanai saskana ar 1. pretenziju, kur
savienojums ir izvéléts no savienojumiem ar formulu (lA), kur:
gredzens A ir neobligati aizvietots ar vienu vai vairakiem R, para-
ditiem ka R,, un R,;

217

10°

147

147

-S(=0)R

147

147
147

10° 10°

G ir CH vai N;

Qir C;

X ir CH;

Y ir CH,, N(R,), C(=0), O, OCR.R,,
n, ir 0 lidz 2;

n, ir 0 lidz 2;

R, ir 6-loceklu monocikliska arilgrupa, 5-locek|lu monocikliska he-
teroarilgrupa vai 6-loceklu monocikliska heteroarilgrupa, no kuram
katra var bat neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem locekliem,
kas izveletino R, R, R,, R, un R ;
R, R, Ry Ry, un R katrs neatkarigi ir izvéléts no gru-
pas, kas sastdv no Gdenraza atoma, alkilgrupas, alkenilgru-
pas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, heteroarilgru-
pas, heterociklilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO_,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,;, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,, -S(O),H,
-P(0),H,, -C(=O)NR,R,, -NR,R;, -S(O),NRR;, -NR S(O),CF,,
-C(=0)NRS(0O),R,, -S(O),NR ,C(=0)OR;, -S(0),NR,C(=O)NR R,
-C(=0O)NR;S(0),CF,, -C(=O)R,;, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R
-OC(=0)R,;, -OC(=O)NR R, -C(=NR,)NR R, -NHC(=NR,)NR R, ,
-S(=0)R,,, -S(O),R,, -NR,C(=0)OR, un -NR_S(O,)R,, kur alkilgrupa,
alkenilgrupa, alkinilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa, heteroarilgrupa
un heterociklilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar vienu vai
vairdkiem R ar nosacijumu, ka vismaz viens no R, R, R,
R,, un R, ir heteroarilgrupa;

R, ir cikloalkilgrupa, arilgrupa, heteroarilgrupa, heterociklilgrupa,
-S(0O),R,, -C(=O)NR,R;, -C(=O)R; vai -C(=0)OR,, kur cikloalkil-
grupa, arilgrupa, heteroarilgrupa un heterociklilgrupa katra var bat
neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem R;

R, ir Gdenraza atoms, alkilgrupa, alkoksigrupa, cikloalkilgrupa,
arilgrupa, arilalkilgrupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, hete-
rociklilgrupa vai heterociklilalkilgrupa;

R, ir alkilgrupa, alkenilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, heteroaril-
grupa vai heterociklilgrupa, no kuram katra var bt neobligati aiz-
vietota ar vienu vai vairakiem R

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, hetero-
cikliigrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,;, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,, -S(O),H,
-P(0),H,, -C(=0)NR,R,, -NRR;, -S(O),NRR;, -NR S(O),CF,,
-C(=0)NRS(O),R,, -S(O),NR C(=0)OR;, -S(0),NR,C(=O)NR R,
-C(=O)NR;S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R,j,
-OC(=0)R,;, -C(=NR,)NR;R;, -NHC(=NR,,)NR, R, -S(=0)R,,
-S(0),R,;, =0, -NR,C(=0)OR; un -NR;S(O,)R,, kur alkilgrupa,
alkenilgrupa, alkinilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, cikloalkilalkil-
grupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un
heterociklilalkilgrupa katra var bit neobligati aizvietota ar 0 Iidz
5R,;

R, l?;tré gadijuma neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav no
alkilgrupas, arilgrupas, cikloalkilgrupas, heteroarilgrupas un hetero-
ciklilgrupas, no kuram katra var bat neobligati aizvietota ar vienu
vai vairakiem Ry ;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgru-
pas, cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas,
heterociklilgrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,,
-CN, -NO,, -C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH,
-SR,,, -S(0),H, -P(O),H,, -C(=O)NR,,R,,. -NR ,R,,, -S(O),NR,R,,,
-NR,,$(0),CF,, -C(=O)NR,,S(O),R,,, -S(O),NR,,C(=O)OR,,,
-S(O),NR,,C(=O)NR,,R,,, -C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,,
-NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -C(=NR,,)NR_,R,,
-NHC(=NR,,)NR_,R,,, -S(=O)R,,, -S(O),R,,, =O, -NR,,C(=O)OR,,
un -NR,,S(O,)R,,;

R, katrd gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, alkoksigrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgrupas,
heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklilgrupas un hete-
rociklilalkilgrupas, kur alkilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa, arilalkil-
grupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un
heterociklilalkilgrupa katra var bit neobligati aizvietota ar 0 Iidz
5R,;

R, gIzatre'a gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgru-
pas, cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas,
heterociklilgrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,,

S, §(=0) vai S(0),;
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-CN, -NO,, -C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR
-SR,,, -S(0),H, -P(O),H,, -C(=O)NR,R,,. -NR ,R,,, -S(O),NR,R,,,
-NR,,$(0),CF,, -C(=O)NR,,S(0O),R,;, -S(O),NR,,C(=0O)OR
-S(O),NR,,C(=O)NR,,R,,, -C(=O)NR,,S(0),CF,,
-NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,,
-NHC(=NR, )NR ,R,,, -S(=O)R,,, -S(O),R,,,
-NR,,S(0,)R,, =O un arilalkilgrupas;
R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, alkenil-
grupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgrupas,
heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklilgrupas un hete-
rociklilalkilgrupas, kur cikloalkilgrupa, arilgrupa, arilalkilgrupa, he-
teroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un heterociklil-
alkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar 0 lidz 3 R, ;
R,,, katrd gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, hetero-
cikliigrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,,, -S(O),H,
-P(O),H,, -C(=O)NR  R,,, -NR_,R,,, -S(O),NR,R,,, -NR,S(0),CF,,
-C(=O)NR,,S(O),R,, -S(O),NR,,C(=O)OR,, -S(O),NR,,C(=O)NR R, ,,
-C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R
-OC(=0O)R,,, -C(=NR,)NR_,R,,, -NHC(=NR,,)NR,,R,,, -S(=O)R
-S(O),R,,; -NR,,C(=O)OR,, -NR,S(O,)R, un arilalkilgrupas;
R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, cikloalkilgrupas un arilgrupas;
R,, ir Gdenraza atoms; un
R,, ir izvéléts no grupas, kas sastav no GdenraZa atoma, alkilgru-
pas, halogénalkilgrupas, cikloalkilgrupas, halogéna atoma, -CN,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,;, -OCF,, -OR,, -OH, -C(=O)NR.R,, -C(=O)R
un -OC(=0)R,;.

9.  Savienojums izmantoSanai saskana ar 1. pretenziju, kur
savienojums ir izvéléts no savienojumiem ar formulu (l), kur:
gredzens A ir neobligati aizvietots ar vienu vai vairakiem R, para-

ditiem ka R,, un R,;

. -OH, -SH,

10°
-C(=O)R,,,
-C(ENRNRR,,

-NR,,C(=0)OR,,
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G ir CH vai N;

Qir C;

X ir CH;

Y ir CH,, N(R,), C(=0), O, OCR.R;, S, S(=0) vai S(0O),;
n, ir 0 lidz 2;

n, ir 0 lidz 2;

n, ir 2;

R, ir 6-loceklu monocikliska arilgrupa, 5-locek|lu monocikliska he-
teroarilgrupa vai 6-loceklu monocikliska heteroarilgrupa, no kuram
katra var bat neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem locekliem,
kas izveletino R, R, R,, R, un R ;
R, R, Ry Ry, un R, katrs neatkarigi ir izvéléts no gru-
pas, kas sastdv no Udenraza atoma, alkilgrupas, alkenilgru-
pas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, heteroarilgru-
pas, heterociklilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,;, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,, -S(O),H,
-P(0),H,, -C(=0)NR,R,, -NRR;, -S(O),NRR;, -NR S(O),CF,,
-C(=0)NRS(0O),R,, -S(O),NR ,C(=0)OR;, -S(0),NR,C(=O)NR R,
-C(=O)NR;S(0),CF,, -C(=O)R,;,, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R,j,
-OC(=0)R,;, -OC(=O)NR R, -C(=NR,)NR R, -NHC(=NR,)NR R, ,
-S(=0)R,,, -S(O),R,, -NR,C(=0)OR, un -NR_S(O,)R,, kur alkilgrupa,
alkenilgrupa, alkinilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa, heteroarilgrupa
un heterociklilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar vienu vai
vairdkiem R ar nosacijumu, ka vismaz viens no R, R, R,
R,, un R, ir heteroarilgrupa;

R, ir cikloalkilgrupa, arilgrupa, heteroarilgrupa, heterociklilgrupa,
-S(0O),R,, -C(=O)NR,R;, -C(=O)R, vai -C(=0)OR,, kur cikloalkil-
grupa, arilgrupa, heteroarilgrupa un heterociklilgrupa katra var bat
neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem R;

R, ir GOdenraza atoms, alkilgrupa, alkoksigrupa, cikloalkilgrupa,
arilgrupa, arilalkilgrupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, hete-
rociklilgrupa vai heterociklilalkilgrupa;

R, ir alkilgrupa, alkenilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, heteroaril-
grupa vai heterociklilgrupa, no kuram katra var bt neobligati aiz-
vietota ar vienu vai vairakiem R

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, hetero-
cikliigrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(-O)OR,;, -OCF,, -OR,;, -OH, -SH, -SR,, -S(O),H,
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-P(0),H,, -C(=0)NR,R,, -NRR;, -S(O),NRR;, -NR S(O),CF,,
-C(=0)NRy(O),R,, -S(0),NR,C(=0)OR,, -S(O),NR,C(=O)NR.R,,
-C(=O)NR;S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R,j,
-OC(=0)R,;, -C(=NR,)NR;R;, -NHC(=NR,,)NR, R ,, -S(=0)R,j,
-S(0),R,;, =0, -NR,C(=0)OR; un -NR;S(O,)R,, kur alkilgrupa,
alkenilgrupa, alkinilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, cikloalkilalkil-
grupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un
heterociklilalkilgrupa katra var bit neobligati aizvietota ar 0 Iidz
5R,;

R, l?;tré gadijuma neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav no
alkilgrupas, arilgrupas, cikloalkilgrupas, heteroarilgrupas un hetero-
ciklilgrupas, no kuram katra var bt neobligati aizvietota ar vienu
vai vairakiem R, ;

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgru-
pas, cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas,
heterociklilgrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,,
-CN, -NO,, -C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH,
-SR,,, -S(0),H, -P(O),H,, -C(=O)NR,,R,,. -NR ,R,,, -S(O),NR,R,,,
-NR,,$(0),CF,, -C(=O)NR,,S(O),R,,, -S(O),NR,,C(=0)OR
-S(O),NR,,C(=O)NR,,R,,, -C(=O)NR,,S(0),CF,,
-NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=0O)R
-NHC(=NR,,)NR,R,,,
un -NR,,S(O,)R,,;

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, alkoksigrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgru-
pas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklilgrupas un
heterociklilalkilgrupas, kur alkilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa,
arilalkilgrupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgru-
pa un heterociklilalkilgrupa katra var bt neobligati aizvietota ar
0 Idz 5 R,;

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgru-
pas, cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas,
heterociklilgrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,,
-CN, -NO,, -C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH,
-SR,,, -S(0),H, -P(O),H,, -C(=O)NR,,R,,. -NR ,R,,, -S(O),NR,R,,,
-NR,,S(0),CF,, -C(=O)NR,,S(O).R,,, -S(O),NR,,C(=0O)OR,j,
-S(O),NR,,C(=O)NR,,R,,, -S(O),NR,,C(=0),CF,, -C(=O)R,,,
-NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -C(=NR,,)NR_,R,,,
-NHC(=NR, NR,,R,,, -S(=O)R,,, -S(O),R,,, -NR,,C(=0)OR,,
-NR,,S(0,)R,, =O un arilalkilgrupas;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, alkenil-
grupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgrupas,
heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklilgrupas un hete-
rociklilalkilgrupas, kur cikloalkilgrupa, arilgrupa, arilalkilgrupa, he-
teroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un heterociklil-
alkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar 0 lidz 3 R, ;

R,,, katrd gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, hetero-
cikliigrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -NH,, -CN, -NO,,
-C(=0)OH, -C(=O)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -SH, -SR,,, -S(O),H,
-P(O),H,, -C(=O)NR  R,,, -NR_,R,,, -S(O),NR,R,,, -NR,S(0),CF,,
-C(=O)NR,,S(O),R,, -S(O),NR,,C(=O)OR,, -S(O),NR,,C(=O)NR R, ,,
-C(=O)NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R
-OC(=0O)R,,, -C(=NR,)NR ,R,,, -NHC(=NR,,)NR, R, -S(=O)R
-S(O),R,,, -NR,,C(=O)OR,, -NR,S(O,)R, un arilalkilgrupas;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, cikloalkilgrupas un arilgrupas;

R,, ir Gdenraza atoms; un

R,, ir izvéléts no grupas, kas sastav no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, halogénalkilgrupas, cikloalkilgrupas, halogéna atoma, -CN,
-C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,, -OH, -C(=O)NR.R,, -C(=O)R
un -OC(-O)R,.

10. Savienojums izmantoSanai saskana ar 1. pretenziju, kur
savienojums ir izvéléts no savienojumiem ar formulu (lA), kur:
gredzens A ir neobligati aizvietots ar vienu vai vairakiem R, para-
ditiem ka R,, un R,;
G ir CH vai N;

Qir C;

X ir CH;

Y ir O, OCRR,, vai S;
n,ir1;

14°

142
-C(=O)R,,,
147 'C(=NR14)NR14R14*
-S(=O)R,,, -S(O),R,,, =0, -NR,,C(=0)OR,,

147
147
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n, ir 1;
Rz1 ir fenilgrupa vai 6-loceklu monocikliska heteroarilgrupa, no
kuram katra var bt neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem
locekliem, kas izveléti no R, R, R,,, R, un R ;
R, Ry, Ry un R katrs neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav
no ddenraza atoma, alkilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, ciklo-
alkilgrupas, halogéna atoma, -CN, -OCF,, -OR,, -OH, -C(=O)NR R,
-NR.R,, -S(O),NR,R;, -NR;S(0O),CF,, -C(=O)R,;, -NR,C(=O)H,
-NR,C(=O)R,,, -OC(=0)R,,, -OC(=0)NR.R,, -S(=O)R,,, -S(O),R,y,,
-NR,C(=0)OR, un -NR S(O,)R,, kur alkilgrupa, alkenilgrupa, alkinil-
grupa un cikloalkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar vienu
vai vairakiem R;

R,, ir 5-6 loceklu monocikliska heteroarilgrupa, kura var bat neob-
ligati aizvietota ar vienu vai vairakiem R;

R, ir heteroarilgrupa vai -C(=O)OR,, kur heteroarilgrupa var bat
neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem R;

R, ir alkilgrupa, alkenilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, heteroaril-
grupa vai heterociklilgrupa, no kuram katra var bt neobligati aiz-
vietota ar vienu vai vairakiem R

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogénalkil-
grupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, ciklo-
alkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklil-
grupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -CN, -C(=0O)OR
-OCF,, -OR,, -OH, -SH, -SR

10°
10 “C(EONRR, -NR R, -S(O),NR R,
-NR;S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R,, -OC(=O)R,j,
-S(=0)R,,, -S(O),R,;, =0, -NR,C(=0)OR; un -NR,S(O,)R,, kur
alkilgrupa, alkenilgrupa, alkinilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, ciklo-
alkilalkilgrupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa
un heterociklilalkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar 0 Iidz
5R,;
R, l?gtré gadijuma neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav no
alkilgrupas, arilgrupas, cikloalkilgrupas, heteroarilgrupas un hetero-
ciklilgrupas, no kuram katra var bat neobligati aizvietota ar vienu
vai vairakiem Ry ;
R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
halogéna atoma, -NH,, -CN, -C(=O)OH, -C(-O)OR,,, -OCF,, -OR,,
-OH, -C(=O)NR,R,,, -NR,R,,, -S(O),NR R,., -NR S(0),CF,
-C(=0O)R,,, -NR ,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -S(=O)R
-S(O),R,,, =0, -NR,,C(=0)OR,, un -NR, ,S(O,)R,,;
R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, alkoksigrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgrupas,
heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklilgrupas un hete-
rociklilalkilgrupas, kur alkilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa, arilalkil-
grupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un
heterociklilalkilgrupa katra var bit neobligati aizvietota ar 0 Iidz
5R,;
R, gIzatré gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
halogéna atoma, -NH,, -CN, -C(=0)OH, -C(=O)OR,,, -OCF,, -OR,,
-OH, -C(=O)NR,R,,, -NR,R,,, -S(O),NR R,., -NR S(0),CF,
-C(=0O)R,,, -NR ,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -S(=O)R
-S(O),R,,, -NR,,C(=O)OR,, -NR,S(0O,)R, un =0;
R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, alkenil-
grupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgru-
pas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklilgrupas un
heterociklilalkilgrupas, kur cikloalkilgrupa, arilgrupa, arilalkilgrupa,
heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un hetero-
ciklilalkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar 0 lidz 3 R, ;
R, katrd gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, halo-
génalkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, halogéna
atoma, -NH,, -CN, -C(=O)OR,,, -OCF,, -OR, ,, -OH, -C(=O)NR R_,,
-NR, R, -S(O),NR R, -NR,,S(O),CF,, -C(=0)R,,, -NR,,C(=O)H,
-NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -S(=O)R,,, -S(O),R,,, -NR,,C(=O)OR,
un -NR,,S(0O,)R,;
R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, cikloalkilgrupas un arilgrupas;
R,, ir Gdenraza atoms; un
R,, ir izvéléts no grupas, kas sastav no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, halogénalkilgrupas, cikloalkilgrupas, halogéna atoma,
-CN, -C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,;, -OH, -C(=O)NR,R,,
-C(=0)R,, un -OC(=O)R, .

11. Savienojums izmanto$anai saskana ar 1. pretenziju, kur
savienojums ir izvéléts no savienojumiem ar formulu (l), kur:

147 147

147 147

147 147
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gredzens A ir neobligati aizvietots ar vienu vai vairakiem R, para-
ditiem ka R,, un R, ;
G ir CH vai N;

Qir C;

X ir CH;

Y ir O, OCRR,, vai S;

n, ir 1;

n, ir 1;

n, ir 2;

R, ir fenilgrupa vai 6-loceklu monocikliska heteroarilgrupa, no
kuram katra var bdt neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem
locekliem, kas izvéléti no R, R, R,, R, un R ;
R, Ry, Ry un R katrs neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav
no ddenraza atoma, alkilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, ciklo-
alkilgrupas, halogéna atoma, -CN, -OCF,, -OR,, -OH, -C(=O)NR R,
-NR.R,, -S(O),NR,R;, -NR;S(0O),CF,, -C(=O)R,;, -NR,C(=O)H,
-NR,C(=O)R,;, -OC(=0)R,,, -OC(=O)NR(R,, -S(=0)R,;, -S(O),R,,
-NR,C(=0)OR, un -NR S(O,)R,, kur alkilgrupa, alkenilgrupa, alkinil-
grupa un cikloalkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar vienu
vai vairakiem R;

R,, ir 5-6 loceklu monocikliska heteroarilgrupa, kura var bat neob-
ligati aizvietota ar vienu vai vairakiem R;

R, ir heteroarilgrupa vai -C(=O)OR,, kur heteroarilgrupa var bat
neobligati aizvietota ar vienu vai vairdkiem R;

R, ir alkilgrupa, alkenilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, heteroaril-
grupa vai heterociklilgrupa, no kuram katra var bt neobligati aiz-
vietota ar vienu vai vairakiem R

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
cikloalkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, hetero-
cikliigrupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -CN, -C(=O)OR,,
-OCF,, -OR,, -OH, -SH, -SR,, -C(=O)NRR,, -NR R, -S(O),NR R,
-NR;S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R,, -OC(=O)R,j,
-S(=0)R,,, -S(O),R,;, =0, -NR,C(=0)OR; un -NR,S(O,)R,, kur
alkilgrupa, alkenilgrupa, alkinilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, ciklo-
alkilalkilgrupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgru-
pa un heterociklilalkilgrupa katra var bt neobligati aizvietota ar
0 Idz 5 Ry,;

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav no
alkilgrupas, arilgrupas, cikloalkilgrupas, heteroarilgrupas un hetero-
ciklilgrupas, no kuram katra var bat neobligati aizvietota ar vienu
vai vairakiem R, ;

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
halogéna atoma, -NH,, -CN, -C(=0)OH, -C(=O)OR,,, -OCF,, -OR, ,
-OH, -C(=O)NR,R,,, -NR,,R,,, -S(O),NR R,. -NR S(0),CF,
-C(=O)R,,, -NR ,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -S(=O)R
-S(O),R,,, =0, -NR,,C(=0)OR,, un -NR, ,S(O,)R,,;

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, alkoksigrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgrupas,
heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterocikliigrupas un hetero-
ciklilalkilgrupas, kur alkilgrupa, cikloalkilgrupa, arilgrupa, arilalkilgrupa,
heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un heterociklil-
alkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar 0 Iidz 5 R ;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogénalkil-
grupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
halogéna atoma, -NH,, -CN, -C(=0)OH, -C(=O)OR,,, -OCF,, -OR, ,
-OH, -C(=O)NR,R,,, -NR,R,,, -S(O),NR R,,, -NR S(0),CF,
-C(=0O)R,,, -NR ,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -S(=O)R
-8(P),R,,, -NR,,C(=0)OR;, -NR,$(0,)R, un =0;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, alkenil-
grupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, arilgrupas, arilalkilgrupas,
heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklilgrupas un hete-
rociklilalkilgrupas, kur cikloalkilgrupa, arilgrupa, arilalkilgrupa, he-
teroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa un heterociklil-
alkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar 0 lidz 3 R, ;

R, katrd gadijuma ir neatkarigi izveléts no alkilgrupas, halo-
génalkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, halogéna
atoma, -NH,, -CN, -C(=O)OR,,, -OCF,, -OR, ,, -OH, -C(=O)NR R_,,
-NR, R, -S(O),NR R, -NR,,S(O),CF,, -C(=0)R,,, -NR,,C(=O)H,
-NR,,C(=O)R -S(=0)R,,, -S(O),R,,, -NR,,C(=O)OR,

147 147

147 147

. “OC(=O)R
un -NR,,S(0O,)R,;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, cikloalkilgrupas un arilgrupas;

147 147
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R,, ir Gdenraza atoms; un
R,, ir izvéléts no grupas, kas sastav no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, halogénalkilgrupas, cikloalkilgrupas, halogéna atoma,
-CN, -C(=0)OH, -C(=0)OR,;, -OCF,, -OR,;, -OH, -C(=O)NRR,,
-C(=0)R,, un -OC(=O)R,,.

12. Savienojums izmanto$anai saskana ar 1. pretenziju, kur
savienojums ir izvéléts no savienojumiem ar formulu (lA), kur:
gredzens A ir neobligati aizvietots ar vienu vai vairakiem R, para-
ditiem ka R,, un R,;
G ir N;

Qir C;

X ir CH;

Y ir O;

n,ir1;

n, ir 1;

R, ir fenilgrupa vai 6-loceklu monocikliska heteroarilgrupa, no
kuram katra var bdt neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem
locekliem, kas izveléti no R, R, R,,, R, un R ;
R, Ry, Ry un R katrs neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav
no ddenraza atoma, alkilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, ciklo-
alkilgrupas, halogéna atoma, -CN, -OCF,, -OR,;, -OH, -C(=O)NRR,,
-NR.R,, -S(0),NR,R,, -NR;S(0O),CF,, -C(=O)R,;, -NR,C(=O)H,
-NR,C(=O)R,,, -OC(=0)R,,, -OC(=0)NR.R,, -S(=O)R,,, -S(O),R,j,,
-NR,C(=0)OR, un -NR S(O,)R,, kur alkilgrupa, alkenilgrupa, alkinil-
grupa un cikloalkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar vienu
vai vairakiem R;

R,, ir 5-6 loceklu monocikliska heteroarilgrupa, kura var bat neob-
ligati aizvietota ar vienu vai vairakiem R;

R, ir heteroarilgrupa vai -C(=O)OR,, kur heteroarilgrupa var bat

10° 10’

néobligéti aizvietota ar vienu vai vairakiem R;;

R, ir alkilgrupa, alkenilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, heteroaril-
grupa vai heterociklilgrupa, no kuram katra var bt neobligati aiz-
vietota ar vienu vai vairakiem R

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogénalkil-
grupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, ciklo-
alkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklil-
grupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -CN, -C(=O)OR,,
-OCF,, -OR,,, -OH, -8H, -SR,, -C(=O0)NRR,, -NR.R,, -S(O),NR R,
-NR;S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R,, -OC(=O)R,j,
-S(=0)R,,, -S(O),R,;, =0, -NR,C(=0)OR; un -NR,S(O,)R,, kur
alkilgrupa, alkenilgrupa, alkinilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, ciklo-
alkilalkilgrupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa
un heterociklilalkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar 0 Iidz
5R,;

R, l?gtré gadijuma neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav no
alkilgrupas un cikloalkilgrupas, no kuram katra var bat neobligati
aizvietota ar vienu vai vairakiem R, ;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogénalkil-
grupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
halogéna atoma, -NH,, -CN, -C(=0)OH, -C(=O)OR,,, -OCF,, -OR,,
-OH, -C(=O)NR,,R,,, -NR R,., -S(O),NR R,,. -NR S(O),CF,,
-C(=0O)R,,, -NR ,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -S(=O)R
-S(O),R,,, =0, -NR,,C(=0)OR,, un -NR, ,S(O,)R,,;
R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, cikloalkilgrupas un arilgrupas, kur alkilgrupa, cikloalkilgrupa
un arilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar 0 lidz 5 R, ;
R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
halogéna atoma, -NH,, -CN, -C(=0)OH, -C(=O)OR,,, -OCF,, -OR,,
-OH, -C(=O)NR,,R,,, -NR R,., -S(O),NR R,,. -NR S(O),CF,,
-C(=0O)R,,, -NR ,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -S(=O)R
-S(O),R,,, -NR,,C(=O)OR,, -NR,S(0O,)R, un =0;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, cikloalkil-
grupas un arilgrupas, kura katra var bat neobligati aizvietota ar
0 Idz 3 R,,;

R,,. katrd gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, halo-
génalkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, halogéna
atoma, -NH,, -CN, -C(=O)OR,,, -OCF,, -OR, ,, -OH, -C(=O)NR R_,,

-NR,R,,, -S(O),NR,R,,, -NR,,S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,,C(=O)H,
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-NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -S(=O)R,,, -S(O),R,,, -NR,,C(=0)OR, un
-NR,,S(0,)R,;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, cikloalkilgrupas un arilgrupas;
R,, ir Gdenraza atoms; un
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R,, ir izvéléts no grupas, kas sastav no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, halogénalkilgrupas, cikloalkilgrupas, halogéna atoma,
-CN, -C(=0)OH, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,;, -OH, -C(=O)NR,R,,
-C(=0)R,, un -OC(=0O)R, .

13. Savienojums izmantoSanai saskana ar 1. pretenziju, kur
savienojums ir izvéléts no savienojumiem ar formulu (l), kur:
gredzens A ir neobligati aizvietots ar vienu vai vairakiem R, para-
ditiem ka R,, un R,;
G ir N;

Qir C;

X ir CH;

Y ir O;

n,ir1;

n, ir 1;

n, ir 2;

R, ir fenilgrupa vai 6-loceklu monocikliska heteroarilgrupa, no
kuram katra var bdt neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem
locekliem, kas izveléti no R, R, R,,, R, un R ;
R, Ry, Ry un R katrs neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav
no ddenraza atoma, alkilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, ciklo-
alkilgrupas, halogéna atoma, -CN, -OCF,, -OR,;, -OH, -C(=O)NR R,
-NR.R,, -S(O),NR,R;, -NR;S(0O),CF,, -C(=O)R,;, -NR,C(=O)H,
-NR,C(=O)R,;, -OC(=0)R,,, -OC(=O)NR.R,, -S(=0)R,;, -S(O),R,,
-NR,C(=0)OR, un -NR S(O,)R,, kur alkilgrupa, alkenilgrupa, alkinil-
grupa un cikloalkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar vienu
vai vairakiem R;

R,, ir 5-6 loceklu monocikliska heteroarilgrupa, kura var bat neob-
ligati aizvietota ar vienu vai vairakiem R;

R, ir heteroarilgrupa vai -C(=O)OR,, kur heteroarilgrupa var bat
neobligati aizvietota ar vienu vai vairdkiem R;

R, ir alkilgrupa, alkenilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, heteroaril-
grupa vai heterociklilgrupa, no kuram katra var bt neobligati aiz-
vietota ar vienu vai vairakiem R

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogénalkil-
grupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, ciklo-
alkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklil-
grupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -CN, -C(=O)OR,,
-OCF,, -OR,, -OH, -SH, -SR,, -C(=O)NRR,, -NR R, -S(O),NR R,
-NR;S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R,, -OC(=O)R,j,
-S(=0)R,,, -S(O),R,;, =0, -NR,C(=0)OR, un -NR,S(O,)R,, kur
alkilgrupa, alkenilgrupa, alkinilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, ciklo-
alkilalkilgrupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa
un heterociklilalkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar 0 lidz
5R,;

R, l?;tré gadijuma neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav no
alkilgrupas un cikloalkilgrupas, no kuram katra var bat neobligati
aizvietota ar vienu vai vairakiem R, ;

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
halogéna atoma, -NH,, -CN, -C(=0)OH, -C(=O)OR,,, -OCF,, -OR, ,
-OH, -C(=O)NR,,R,,, -NR_R,., -S(O)NR R, -NR S(O),CF,,
-C(=0O)R,,, -NR ,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -S(=O)R
-S(O),R,,, =0, -NR,,C(=0)OR,, un -NR, ,S(O,)R,,;
R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, cikloalkilgrupas un arilgrupas, kura katra var bat neobligati
aizvietota ar 0 Iidz 5 R ;

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
halogéna atoma, -NH,, -CN, -C(=0)OH, -C(=O)OR,,, -OCF,, -OR,,
-OH, -C(=O)NR,R,,, -NR,R,,, -S(O),NR R,., -NR S(0),CF,
-C(=O)R,,, -NR ,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -S(=O)R
-8(0),R,,, -NR,,C(=O)R,, -NR,,S(O,)R, un =0;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, cikloalkil-
grupas un arilgrupas, kura katra var bdt neobligati aizvietota ar
0 Idz 3 R,,;

R,,. katrd gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, halo-
génalkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, halogéna

atoma, -NH,, -CN, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR,,, -OH, -C(=O)NR_,R,,

10’ 10’
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-NR,R,,, -S(O),NRR,,, -NR ,S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,,C(=O)H,
-NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,, -S(=O)R,,, -S(O),R,,, -NR,,C(=0)OR, un
-NR,,S(0,)R,;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, cikloalkilgrupas un arilgrupas;
R,, ir Gdenraza atoms; un
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R,, ir izvéléts no grupas, kas sastav no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, halogénalkilgrupas, cikloalkilgrupas, halogéna atoma,
-CN, -C(=0)OH, -C(=0)OR,;, -OCF,, -OR,;, -OH, -C(=O)NRR,,
-C(-O)R,, un -OC(=O)R,,.

14. Savienojums izmanto$anai saskana ar 1. pretenziju, kur
savienojums ir izvéléts no savienojumiem ar formulu (IA), kur:
gredzens A ir neobligati aizvietots ar vienu vai vairakiem R, para-
ditiem ka R,, un R,;
G ir N;

Qir C;
X ir CH;
Y ir O;
n,ir1;
n, ir 1;
R, ir

10° 10’
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R,.: R,,» R,y un R, katrs neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav
no tdenraza atoma, alkilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, ciklo-
alkilgrupas, halogéna atoma, -CN, -OCF,, -OR,, -OH, -C(=O)NR R,
-NR;R;, -S(O),NR,R,, -NR S(O),CF,, -C(=O)R,;, -NR,C(=O)H,
-NR,C(=O)R,,, -OC(=0)R,,, -OC(=O)NRR,, -S(=O)R,,, -S(O),R,,,
-NR,C(=0)OR, un -NR_S(O,)R,, kur alkilgrupa, alkenilgrupa, alkinil-
grupa un cikloalkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar vienu
vai vairakiem R;

R,, ir 5-6 locek|lu monocikliska heteroarilgrupa, kura var bat neob-
ligati aizvietota ar vienu vai vairakiem R;

R, ir piridinilgrupa, pirimidinilgrupa vai -C(=)OR,, kur piridinilgrupa
un pirimidinilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar vienu vai
vairakiem R;

R, ir alkilgrupa, arilgrupa vai cikloalkilgrupa, no kuram katra var
bat neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem R;

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogénalkil-
grupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, ciklo-
alkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklil-
grupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -CN, -C(=0O)OR,,,
-OCF,, -OR,, -OH, -SH, -SR,, -C(=O)NR R, -NR.R,, -S(O),NR R,
-NR S(0),CF,, -C(=0O)R,;, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,,
-S(=0)R,,, -S(O),R,,, =0, -NR,C(=O)OR; un -NR;S(O,)R,, kur
alkilgrupa, alkenilgrupa, alkinilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, ciklo-
alkilalkilgrupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklilgrupa
un heterociklilalkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar 0 Ilidz
5R,;

R, Ifgtré gadijuma neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav no
alkilgrupas un cikloalkilgrupas, no kuram katra var bat neobligati
aizvietota ar vienu vai vairakiem R__;

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
halogéna atoma, -NH,, -CN, -C(=O)OH, -C(=O)OR,,, -OCF,, -OR,,
-OH, -C(=O)NR,,R,,, -NR,R,. -S(O)NR,,R,,. -NR,S(O),CF,,
-C(=O)R,,, -NR ,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -S(=O)R
-S(O),R,,, =0, -NR,,C(=0)OR,, un -NR,,S(O,)R,,;

R, katra gadijuméa neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, cikloalkilgrupas un arilgrupas, kur alkilgrupa, cikloalkilgrupa
un arilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar 0 Iidz 5 R;
R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
halogéna atoma, -NH,, -CN, -C(=O)OH, -C(=O)OR,,, -OCF,, -OR,,
-OH, -C(=O)NR,,R,,, -NR,R,. -S(O)NR,,R,,. -NR,S(O),CF,,
-C(=O)R,,, -NR,,C(=O)H, -NQR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -S(=O)R
-S(O),R,,. -NR,,C(=0)OR,, -NR,,S(O,)R, un =0O;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, cikloalkil-
grupas un arilgrupas, kura katra var bat neobligati aizvietota ar
0 Iidz 3 R,,;

R,.. katrd gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, halo-
génalkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, halogéna
atoma, -NH,, -CN, -C(=O)OR,,, -OCF,, -OR, ,, -OH, -C(=O)NR, R,,,
-NR, R, -S(O),NR, R,,, -NR ,S(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,,C(=O)H,

NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -S(=O)R,,, -S(O),R,,, -NR,,C(=0)OR,
un -NR,,S(O,)R;;
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R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, cikloalkilgrupas un arilgrupas;

R,, ir Gdenraza atoms; un

R,, ir izvéléts no grupas, kas sastav no GdenraZa atoma, alkilgru-
pas, halogénalkilgrupas, halogéna atoma un -CN.

15. Savienojums izmantoSanai saskana ar 1. pretenziju, kur
savienojums ir izvéléts no savienojumiem ar formulu (l), kur:
gredzens A ir neobligati aizvietots ar vienu vai vairakiem R, para-
ditiem ka R,, un R,;

Gir N;
Qir C;
X ir CH;
Y ir O;
n,ir1;
n, ir 1;
n, ir 2;
R, ir

1

R P, e vai
R, Ry Ryy un R, katrs neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav
no Gdenraza atoma, alkilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, ciklo-
alkilgrupas, halogéna atoma, -CN, -OCF,, -OR,, -OH, -C(=O)NR R,
-NR,R,, -S(O),NR,R,, -NR;S(O),CF,, -C(=0)R,,, -NR,C(=O)H,
-NR,C(=O)R,,, -OC(=0)R,,, -OC(=O)NR.R,, -S(=0)R,;, -S(O),R,,
-NR,C(=0)OR, un -NR S(O?)R,, kur alkilgrupa, alkenilgrupa, alkinil-
grupa un cikloalkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota ar vienu
vai vairakiem Rg;

R,, ir 5-6 loceklu monocikliska heteroarilgrupa, kura var bat neob-
ligati aizvietota ar vienu vai vairakiem R;

R, ir piridinilgrupa, pirimidinilgrupa vai -C(=)OR,, kur piridinilgrupa
un pirimidinilgrupa katra var bt neobligati aizvietota ar vienu vai
vairakiem R;

R, ir alkilgrupa, arilgrupa vai cikloalkilgrupa, no kuram katra var
blt neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem R;

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogénalkil-
grupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas, ciklo-
alkilalkilgrupas, heteroarilgrupas, heteroarilalkilgrupas, heterociklil-
grupas, heterociklilalkilgrupas, halogéna atoma, -CN, -C(=O)OR,,
-OCF,, -OR,,, -OH, -8H, -SR,,, -C(=0)NRR,, -NR R, -S(O),NR R,
-NR;$(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,C(=O)H, -NR,C(=O)R,, -OC(=0O)R,,
-S(=0)R,,, -S(0O),R,,; =0, -NR,C(=0)OR; un -NR S(O,)R,, kur
alkilgrupa, alkenilgrupa, alkinilgrupa, arilgrupa, cikloalkilgrupa, cik-
loalkilalkilgrupa, heteroarilgrupa, heteroarilalkilgrupa, heterociklil-
grupa un heterociklilalkilgrupa katra var bat neobligati aizvietota
ar 0 Iidz 5 R,;

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav no
alkilgrupas un cikloalkilgrupas, no kuram katra var but neobligati
aizvietota ar vienu vai vairakiem R, ;

R, katra gadijuméa neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
halogéna atoma, -NH,, -CN, -C(=0)OH, -C(=O)OR,,, -OCF,, -OR, ,
-OH, -C(=O)NR,,R,,, -NR R,., -S(O),NR R,,. -NR S(0O),CF,,
-C(=0O)R,,, -NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -S(=O)R
-S$(O),R,,. =0, -NR,,C(=0)OR,, un -NR ,S(O,)R,;;

R, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, cikloalkilgrupas un arilgrupas, kur alkilgrupa, cikloalkilgrupa
un arilgrupa katra var but neobligati aizvietota ar 0 lidz 5 R,,;
Ry, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, halogén-
alkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, cikloalkilgrupas,
halogéna atoma, -NH,, -CN, -C(=0)OH, -C(=C)OR, ,, -OCF,, -OR, ,
-OH, -C(=O)NR,,R,,, -NRR,., -S(O),NR R, -NR S(0O),CF,,
-C(=0O)R,,, -NR,,C(=O)H, -NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R,,, -S(=O)R
-S8(O),R,,, -NR,,C(=0)OR,, -NR,S(0O,)R, un =0;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no alkilgrupas, cikloalkil-
grupas un arilgrupas, kura katra var bat neobligati aizvietota ar
0 lidz 3 R,

R, katrd gadijuma ir neatkarigi izvéléts no alkilgrupas, halo-
génalkilgrupas, arilgrupas, alkenilgrupas, alkinilgrupas, halogéna
atoma, -NH,, -CN, -C(=0)OR,,, -OCF,, -OR, ,, -OH, -C(=O)NR, R,,,
-NR,R,,. -S(O),NR, R, -NR,,§(0),CF,, -C(=O)R,,, -NR,,C(=O)H,

14" "14° 14" "4
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-NR,,C(=O)R,,, -OC(=O)R
un -NR,,S(0O,)R,;

R,, katra gadijuma neatkarigi ir izvéléts no Gdenraza atoma, alkil-
grupas, cikloalkilgrupas un arilgrupas;

R,, ir Gdenraza atoms; un

R,, ir izvéléts no grupas, kas sastav no GdenraZza atoma, alkilgru-
pas, halogénalkilgrupas, halogéna atoma un -CN.

16. Savienojums izmantoS$anai saskana ar 1. pretenziju, kas
satur papildu terapeitiska Iidzekla izmanto$anu.

17. Savienojums izmantoSanai saskana ar 16. pretenziju, kur
papildu terapeitiskais Iidzeklis ir dipeptidilpeptidazes-IV (DPP4)
inhibitors.

18. Savienojums ar formulu (IA):

Ry

-S(=O)R,,, -S(O),R,,, -NR,,C(=O)OR,

147 147

o |

X

( n,B ) ny
G
L
Formula 1A

un ta enantioméri, diastereoméri un farmaceitiski pienemami sali,
kur:

gredzens A ir neobligati aizvietots ar vienu vai vairakiem R, para-
ditiem ka R,, un R
GirN;

Qir C;

X ir CH;

Y ir O;

n, ir1;

n, ir 1;

R, ir

217

§ Ree

Ry Rig :
R, Ry Ryy un R, katrs neatkarigi ir izvéléts no grupas, kas sastav
no GdenraZza atoma, halogéna atoma, CN un C, ,alkilgrupas;
R,, ir imidazolilgrupa, oksazolilgrupa vai triazolilgrupa;
R, ir pirimidinilgrupa vai -C(=0)OR,, kur pirimidinilgrupa var bat
neobligati aizvietota ar C, ,alkilgrupu;
R, ir C, ,alkilgrupa;
R,, ir Gdenraza atoms; un
R,, ir Gdenraza atoms, halogéna atoms vai CN.

19. Savienojums saskana ar 18. pretenziju, kur savienojums

No . o
UL 0

1192

vai

20. Savienojums saskana ar 19. pretenziju un neobligati pa-
pildu terapeitiskais Iidzeklis izmantoSanai GPR 119 G-proteina-
saistita receptora aktivitates moduléSanas panémiena, kas satur
iepriek§ minéta savienojuma terapeitiski efektiva daudzuma ieva-
disanu ziditajam pacientam, kam tas ir nepiecieSams.
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London EC1N 2DY, GB
Inara SMIDEBERGA, Agentira INTELS, a/k 30, Riga
LV-1083, LV

(54) PANEMIENS TRIFLUORACETIL-GLATIRAMERA ACE-
TATA MAISIJUMA IEGUSANAI, IZMANTOJOT ATTIRITU
BROMUDENRAZSKABI
PROCESS FOR THE PREPARATION OF MIXTURES OF
TRIFLUOROACETYL GLATIRAMER ACETATE USING
PURIFIED HYDROBROMIC ACID

(57) 1. Panémiens trifluoracetil-glatiramera acetata maisijuma
iegusanai, kur procesa laika polipeptidu maisijuma dalai, no ku-
ram katra sastav no alanina, gamma-benzilglutamata, tirozina un
trifluoracetillizina tiek nonemta aizsardziba ar bromidenrazskabes
Skidumu etikskabg, kur panémiena uzlabojums ietver bromiden-
razskabes Skiduma etikskabé izmantoSanu, kur$ satur mazak neka
1000 ppm metala jonu piemaisijumu un mazak neka 0,5 % briva
broma.

2.  Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kur bromidenraz-
skabes $kidums etikskabé satur mazak neka 0,1 % briva broma,
mazak neka 0,05 % briva broma, mazak neka 0,001 % briva
broma, vai ir brivs no brivd broma.

3. Panémiens saskana ar 1. un 2. pretenziju, kur bromaden-
razskabes Skidums etikskabé satur mazak neka 500 ppm metala
jonu piemaisijumu, mazak neka 100 ppm metala jonu piemaisiju-
mu, vai vispar nesatur metala jonu piemaisijumu.

4.  Panémiens saskana ar jebkuru no 1. lidz 3. pretenzijai,
kur bromadenrazskabes $kidums etikskabé ir 10 - 36 %.

5. Panémiens saskana ar 4. pretenziju, kur bromtdenrazska-
bes etikskabé Skidums ir 33 %.

(11) 2177528

(22) 09.09.2005

(32) 09.09.2004 (33) US
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6. Panémiens saskana ar jebkuru no 1. lidz 5. pretenzijai,
kas talak ietver soli Skiduma priekS§apstradei ar broma akceptoru
(bromine scavenger), lai izvaditu brivo bromu.

7. Panémiens saskana ar 6. pretenziju, kur broma akceptors
(bromine scavenger) ir fenols.

8. Panémiens saskana ar jebkuru no 1. lidz 7. pretenzijai,
kur $kidumu iegist nemetaliska reaktora.

9. Panémiens saskana ar jebkuru no 1. lidz 8. pretenzijai,
kur Skidumu iegust reaktora ar stikla parklajumu vai reaktora ar
politetrafluoretiléna parklajumu.

10. Panémiens saskana ar jebkuru no 1. lidz 9. pretenzijai,
kur krasa bromidenrazskabes Skiduma etikskabé ir mazak neka
2000 APHA, mazak neka 1000 APHA, mazak neka 700 APHA,
vai mazak neka 500 APHA.

11. Trifluoracetilprodukts, kas ieglts ar panémienu saskana ar
jebkuru no 1. lidz 10. pretenzijai.

12. Savienojums, kas satur trifluoracetilproduktu, kas ieguts ar
panémienu saskana ar jebkuru no 1. lidz 10. pretenzijai.

13. Panémiens brométa tirozina procentuala sastava analizei
glatimera acetata parauga, kas satur $adus solus:

» glatimera acetata hidrolizéSana, lai iegttu hidrolizatu;

» hidrolozata skalo$ana caur hromatografijas kolonnu;

* bromtirozina limena mérisana hidrolizata;

* aminoskabes komponentu $kiduma paraugu iegisana no glati-
mera acetata un bromtirozina;

» Skiduma parauga skalosana caur kolonnu atbilstosi b) solim; un
* brométa tirozina procentuala sastava noteikSana glatimera ace-
tata.
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(54) AZABIFENILAMINOBENZOSKABES ATVASINAJUMI KA
DHODH INHIBITORI
AZABIPHENYLAMINOBENZOIC ACID DERIVATIVES AS
DHODH INHIBITORS
(57) 1. Savienojums ar formulu (I) izmantoSanai tada pa-
tologiska stavokla vai slimibas arstéSana vai profilaksé, kas ir
uznémiga pret dihidroorotata dehidrogenazes inhibéSanas uzla-
boSanos

kur:

R"ir izvéléts no grupas, kas sastav no Gdenraza atomiem, halogé-
na atomiem, C, ,alkilgrupas, C, cikloalkilgrupas, -CF, un -OCF,,
R? ir izvéléts no grupas, kas sastav no tdenraza atomiem, halo-
géna atomiem, C__alkilgrupas,

R® ir izvéléts no grupas, kas sastav no -COORS®, -CONHR?, tetr-
azolilgrupas, -SO,NHR, un -CONHSO,R, grupam,

kur R® ir izvéléts no grupas, kas sastav no Gdenraza atoma un
linedram vai sazarotam C, alkilgrupam,

R* ir izvéléts no grupas, kas sastav no denraza atoma un C, alkil-
grupas,

R® ir izvéléts no grupas, kas sastav no Gdenraza atoma un fenil-
grupas,

G" attélo grupu, izvélétu no N un CR,, kur R, ir izvéléts no grupas,
kas sastav no Gdenraza atomiem, halogéna atomiem, C, alkil-
grupas, C, cikloalkilgrupas, C, alkoksigrupas, -CF,, -OCF,, mo-
nocikliskas, N-saturo$as C, ;heteroarilgrupas, monocikliskas, N-sa-
turo$as C, heterocikliigrupas un C_, arilgrupas, kura ir neobligati
aizvietota ar vienu vai vairakiem aizvietotajiem, izvélétiem no ha-
logéna atomiem un C_ alkilgrupas,

G? attélo grupu, kas izvéléta no:

* UdenraZa atoma, hidroksilgrupas, halogéna atoma, C, ,cikloalkil-
grupas, C, ,alkoksigrupas un -NR°R®, kur R* attélo C, ,alkilgrupu un
R ir izvéléts no grupas, kas sastav no C, alkilgrupas un C, alk-
oksi-C, alkilgrupas vai

R? un R® kopa ar slapekla atomu, pie kura tie ir piesaistiti, veido
piesatinatu 6- [1dz 8-locek|u heterociklisku gredzenu, kas neobligati
satur vienu skabek|a atomu ka papildu heteroatomu,

* monocikliska vai bicikliska, 5- ITdz 10-locek|u heteroaromatiska
gredzena, kas satur vienu vai vairakus slapekla atomus, kuri ir
neobligati aizvietoti ar vienu vai vairakiem aizvietotajiem, izvélétiem
no halogéna atomiem, C, alkilgrupas, C, alkoksigrupas, C, ciklo-
alkilgrupas, C, ,cikloalkoksigrupas, -CF,, -OCF, un -CONR'R?, kur
R” un R® neatkarigi ir izvéléti no Gdenraza atoma, linearas vai
sazarotas C, ,alkilgrupas, C, cikloalkilgrupas, vai R” un R® kopa ar
slapekla atomu, pie kura tie ir piesaistiti, veido grupu ar formulu

/" (CHa)n

—

kur n ir vesels skaitlis no 0 ldz 3, un

« fenilgrupas, kura ir neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem
aizvietotajiem, izvélétiem no halogéna atomiem, C, alkilgrupas,
hidroksilgrupas, C, ,alkoksigrupas, C, cikloalkilgrupas, C, ciklo-
alkoksigrupas, ciangrupas, -CF,, -OCF,, -CONR,R,, oksadiazolil-
grupas, triazolilgrupas, pirazolilgrupas un imidazolilgrupas, kur
oksadiazolilgrupa, triazolilgrupa, pirazolilgrupa un imidazolilgrupa
ir neobligati aizvietotas ar C, alkilgrupu vai C, _cikloalkilgrupu un
kur R, un R, ir neatkarigi izvéléti no Gdenraza atoma, linearas vai
sazarotas C, ,alkilgrupas, C, .cikloalkilgrupas, vai R, un R, kopa ar
slapekla atomu, pie kura tie ir piesaistiti, veido grupu ar formulu

/" (CHy)n
NG

kur n ir vesels skaitlis no 0 Iidz 3,
vai G? kopa ar R°® veido nearomatisku C,, karbociklisku grupu vai
Cgjparilgrupu,
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un ta farmaceitiski pienemami sali un N-oksidi.

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur patologiskais
stavoklis vai slimiba ir izvéléta no reimatiska artrita, psoriatis-
ka artrita, ankiloz€jo$a spondilita, multiplas sklerozes, Végenera
granulomatozes, sistémiskas sarkanas vilkédes, psoriazes un
sarkoidozes.

3.  Savienojums saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kur
(a) R' ir izvéléts no grupas, kas sastav no Gdenraza atomiem,
fluora atomiem, hlora atomiem, broma atomiem, C, ,alkilgrupas,
C, cikloalkilgrupas un -CF, grupas, un/vai
(b) R? ir izvéléts no grupas, kas sastav no ldenraza atoma, ha-
logéna atoma un metilgrupas, un/vai
(c) G'ir izvéléts no grupas, kas sastav no slapekla atomiem, CCl,
CF, CH, C(CH,), C(ciklopropil)grupas, C(fenil)grupas un C(CF,)gru-
pas, un/vai
(d) G? attélo grupu, kas izvéléta no
* Udenraza atoma, halogéna atoma, C, cikloalkilgrupas, C, ,alk-
oksigrupas un -NReR®, kur
R attélo C, ,alkilgrupu un R® ir izvéléts no grupas, kas sastav no
C,alkilgrupam un C, alkoksi-C, ,alkilgrupam vai
R2 un R® kopa ar slapekla atomu, pie kura tie ir piesaistiti, veido
6- vai 7-locek|u heterociklisku gredzenu, kas neobligati satur ska-
bekla atomu ka papildu heteroatomu,

* monocikliska vai bicikliska, 5- Ildz 10-loceklu heteroaromatiska
gredzena, kas satur vienu vai divus slapekla atomus, kuri ir ne-
obligati aizvietoti ar vienu vai vairakiem aizvietotajiem, izvélétiem
no halogéna atomiem un C, ,alkilgrupam, un

« fenilgrupas, kura ir neobligati aizvietota ar vienu, diviem vai trim
aizvietotajiem, izvélétiem no halogéna atomiem, C, alkilgrupas,
hidroksilgrupas C, ,alkoksigrupas, C, cikloalkilgrupas, C, ,cikloalk-
oksigrupas, ciangrupas, -CF,, -OCF,, -CONR'R® un oksadiazolil-
grupas, kur oksadiazolilgrupa ir neobligati aizvietota ar C, alkil-
grupu vai C, cikloalkilgrupu un kur R” un R® neatkarigi ir izvéléti
no Odenraza atomiem, linedram vai sazarotam C, alkilgrupam,
C, cikloalkilgrupam, vai R” un R® kopa ar slapekla atomu, pie
kura tie ir piesaistiti, veido grupu ar formulu

kur nir 1 vai 2,

vai G? kopa ar R® veido nearomatisku C karbociklisku grupu vai
fenilgrupu, vai

(e) G? attélo grupu, kas izvéléta no

» (Odenraza atoma, fluora atoma, ciklopropilgrupas, metoksigrupas,
-NMekEt, -NEt,, -N(Me)-(CH,),-OCH,, 6-morfolinilgrupas, azepan-1-
ilgrupas un piperidin-1-ilgrupas,

« piridinilgrupas, piridiminilgrupas, hinolinilgrupas vai pirazinilgru-
pas gredzena, neobligati aizvietota ar vienu vai diviem aizvietota-
jiem, izvélétiem no Me un F, un

« fenilgrupas, kura ir neobligati aizvietota ar vienu, diviem vai trim
aizvietotajiem, izvélétiem no fluora atoma, hlora atoma, metilgru-
pas, hidroksilgrupas, metoksigrupas, etoksigrupas, izopropiloksi-
grupas, ciklopropilgrupas, ciklopropiloksigrupas, ciangrupas, -CF,,
-OCF,, oksadiazolilgrupas un -CONR'R® grupas, kur oksadiazolil-
grupa ir neobligati aizvietota ar metilgrupu un kur R” un R® ir ne-
atkarigi izvéléti no Gdenraza atoma, metilgrupas, ciklopropilgrupas,
vai R” un R® kopa ar slapekla atomu, pie kura tie ir piesaistiti,

veido grupu ar formulu
/\j”z)n

kur nir 1,
vai G? kopa ar R® veido nearomatisku C karbociklisku grupu vai
fenilgrupu.

4.  Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek$&jam preten-
zijam, kur G? attélo grupu, izvélétu no metoksigrupas, ciklopropil-
grupas un neobligati aizvietotas fenilgrupas, piridilgrupas, hinolinil-
grupas, pirimidinilgrupas un pirazinilgrupas.

5.  Savienojums saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kur:
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R ir izvéléts no grupas, kas sastav no Gdenraza atomiem, halogé-
na atomiem, C, ,alkilgrupas, C, cikloalkilgrupas, -CF, un -OCF,,
R? ir izvéléts no grupas, kas sastav no tdenraza atomiem, halo-
géna atomiem un C, alkilgrupas,

R® ir izvéléts no grupas, kas sastav no -COOR®, -CONHR?, tetr-
azolilgrupas, -SO,NHR® un -CONHSO,R® grupam,

kur R® ir izvéléts no grupas, kas sastav no Gdenraza atoma un
linearam vai sazarotam C, ,alkilgrupam,

R* ir izvéléts no grupas, kas sastav no Gdenraza atoma un C, alkil-
grupas,

R® attélo Gdenraza atomu,

G' attélo grupu, izvélétu no N un CR®, kur R® ir izvéléts no grupas,
kas sastav no Gdenraza atomiem, halogéna atomiem, C, ,alkilgru-
pas, C, ,cikloalkilgrupas, C, ,alkoksigrupas, monocikliskas, N-satu-
rosas C,heteroarilgrupas, monocikliskas, N-saturosas C, ,hetero-
ciklilgrupas un C_ , arilgrupas, kura ir neobligati aizvietota ar vienu
vai vairakiem aizvietotdjiem, izvélétiem no halogéna atomiem un
C, ,alkilgrupas,

G? attélo grupu, kas izvéléta no:

* monocikliska vai bicikliska, 5- I1dz 10-locek|lu heteroaromatiska
gredzena, kas satur slapekla atomu, kur$ ir neobligati aizvietots ar
vienu vai vairakiem aizvietotajiem, izvélétiem no halogéna atomiem,
C, alkilgrupas, C, ,alkoksigrupas, C, cikloalkilgrupas, C, cikloalk-
oksigrupas, -CF,, -OCF, un -CONR'R?, kur R” un R® neatkarigi ir
izvéleti no Gdenraza atoma, linearas vai sazarotas C, ,alkilgrupas,
C, ,cikloalkilgrupas, vai R” un R® kopa ar slapekla atomu, pie kura
tie ir piesaistiti, veido grupu ar formulu

/" T(CHyn
N

kur n ir vesels skaitlis no 0 Iidz 3,

un

« fenilgrupas, kura ir neobligati aizvietota ar vienu vai vairakiem
aizvietotajiem, izvélétiem no halogéna atomiem, C, alkilgrupas,
C,_,alkoksigrupas, C, ,cikloalkilgrupas, C, ,cikloalkoksigrupas, -CF,,
-OCF,, -CONR'R®, oksadiazolilgrupas, triazolilgrupas, pirazolilgrupas
un imidazolilgrupas, kur oksadiazolilgrupa, triazolilgrupa, pirazolilgru-
pa un imidazolilgrupa ir neobligati aizvietotas ar C, ,alkilgrupu vai
C, ,cikloalkilgrupu un kur R” un R? ir neatkarigi izvéléti no Gdenraza
atoma, linearas vai sazarotas C, alkilgrupas, C,cikloalkilgrupas,
vai R” un R® kopa ar slapekla atomu, pie kura tie ir piesaistiti,
veido grupu ar formulu

kur n ir vesels skaitlis no 0 Iidz 3.
6.  Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek§&jam preten-
zijam, kur
R' ir izvéléts no grupas, kas sastav no C, alkilgrupas, C, ciklo-
alkilgrupas un -CF, grupas un/vai
R? ir izvéléts no Gdenraza vai halogéna atoma, un/vai
R® ir izvéléts no grupas, kas sastdv no -COORS5, -CONHR?® un
tetrazolilgrupam, un/vai
R* attélo Odenraza atomu vai metilgrupu, un/vai
R® attélo Odenraza atomu, un/vai
G' ir izvéléts no grupas, kas sastdv no slapekla atomiem un
CH, C(CH,), C(ciklopropil)grupas, C(fenil)grupas un C(CF,)grupas,
un/vai
G? attélo grupu, kas izvéléta no neobligati aizvietotas fenilgrupas,
piridilgrupas, hinolinilgrupas, pirimidinilgrupas un pirazinilgrupas.
7.  Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek§éjam preten-
zijam, kur
R" ir izvéléts no grupas, kas sastav no metilgrupas un ciklopropil-
grupas,
R? ir ddenraza atoms un/vai
R3 ir -COOH grupa, un/vai
G? attélo grupu, kas izvéléta no grupas, kas sastav no neobligati
aizvietotas fenilgrupas, 4-piridilgrupas, 5-hinolinilgrupas un 2-pir-
azinilgrupas.
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8.  Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek§€jam preten-
zijam, kur R' ir ciklopropilgrupa.

9.  Savienojums saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kur
(a) R" ir izvélets no metilgrupas vai ciklopropilgrupas, R? attélo
Gdenraza atomu, R® ir COOH grupa, R* attélo Gdenraza atomu
vai metilgrupu, G' ir izvéléts no slapekla atomiem un CH, C(CH,),
C(ciklopropil)grupas, C(fenil)grupas un C(CF,)grupas un G? attélo
grupu, kas izvéléta no grupas, kas sastav no neobligati aizvietotas
fenilgrupas, 4-piridilgrupas, 5-hinolinilgrupas un 2-pirazinilgrupas
un vélams R® attélo Gdenraza atomu vai
(b) R" ir izvélets no metilgrupas vai ciklopropilgrupas, R? attélo
Gdenraza atomu, R® ir COOH grupa, R* attélo Gdenraza atomu,
G'ir izvéeléets no slapekla atomiem un CH, C(CH,) un C(CF,)
grupam un G? attélo fenilgrupu, neobligati aizvietotu ar vienu vai
diviem aizvietotajiem, kas izvéléti no hlora atoma, fluora atoma,
metoksigrupas, etoksigrupas, izopropoksigrupas, trifluormetoksi-
grupas un -CONR’R®, kur R’ ir Gdenraza atoms un R® ir ciklo-
propilgrupa, vai R” un R® kopa ar slapekla atomu, pie kura tie ir
piesaistiti, veido grupu ar formulu

kur nir 1.

10. Savienojums saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kurs ir viens
no:
5-ciklopropil-2-(2-fenilpirimidin-5-ilamino)benzoskabes,
2-(6-ciklopropil-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
5-(2-karboksi-4-ciklopropilfenilamino)-3-metil-2-fenilpiridin-1-oksida,
5-metil-2-(6-(3-(trifluormetil )fenil)piridin-3-ilamino)benzoskabes,
5-ciklopropil-2-(6-hidroksi-5-fenilpiridin-3-ilamino)benzoskabes,
5-ciklopropil-2-(2-(2,6-difluor-4-hidroksifenil )pirimidin-5-ilami-
no)benzoskabes,
5-ciklopropil-2-(6-metoksi-5-fenilpiridin-3-ilamino)benzoskabes,
2-(5-fluor-6-fenilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-(etil(metil)amino)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
5-ciklopropil-2-(3’-fluor-2,4’-bipiridin-5-ilamino)benzoskabes,
2-(6-(dietilamino)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-((2-metoksietil)(metil)amino)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metil-
benzoskabes,
2-(5-hlor-6-fenilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
5-ciklopropil-2-(2-(2-ciklopropilfenil)pirimidin-5-ilamino)benzoska-
bes,
5-ciklopropil-2-(5-fenilpiridin-3-ilamino)benzoskabes,
5-metil-2-(hinolin-3-ilamino)benzoskabes,
5-metil-2-(5,6,7,8-tetrahidrohinolin-3-ilamino)benzoskabes,
2-(5-hlor-2-fenilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
5-ciklopropil-2-(5,6-difenilpiridin-3-ilamino)benzoskabes,
5-ciklopropil-2-(2-(2,6-difluorfenil)pirimidin-5-ilamino)benzoskabes,
5-ciklopropil-2-(5-metilpiridin-3-ilamino)benzoskabes,
2-(2-(3-ciklopropoksifenil)pirimidin-5-ilamino)-5-ciklopropilbenzo-
skabes,
5-metil-2-(6-morfolinpiridin-3-ilamino)benzoskabes,
5-metil-2-(5-metil-6-morfolinpiridin-3-ilamino)benzoskabes,
5-ciklopropil-2-(6-ciklopropil-5-fenilpiridin-3-ilamino)benzoskabes,
2-(6-(2-ciklopropilfenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoska-
bes,
2-(6-(2-cianfenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(2-(3-hlorfenil)pirimidin-5-ilamino)-5-ciklopropilbenzoskabes,
5-metil-2-(6-fenil-5-(trifluormetil)piridin-3-ilamino)benzoskabes,
5-metil-2-(5-metil-6-(piperidin-1-il)piridin-3-ilamino)benzoskabes,
2-(6-(azepan-1-il)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-(3-metoksifenil)-5-fenilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(2,3-bipiridin-5-ilamino)-5-ciklopropilbenzoskabes,
2-(3’-hlor-2,4’-bipiridin-5-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
5-metil-2-(3-metil-2,2’-bipiridin-5-ilamino)benzoskabes,
2-(5,6-difluorpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-(3-metoksifenil)piridin-3-ilamino)benzoskabes,
2-(6-(3-etoksifenil)piridin-3-ilamino)benzoskabes,
2-(6-(3-etoksifenil)piridin-3-ilamino)-5-fluorbenzoskabes,
2-(6-(3-etoksifenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)benzoskabes,
2-(6-(3-etoksifenil)piridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-(3-etoksifenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,

2-(6-(3-etoksi-2-fluorfenil)piridin-3-ilamino)benzoskabes,
2-(6-(3-etoksifenil)-4-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-(3-etoksifenil)-4-metilpiridin-3-ilamino)benzoskabes,
5-brom-2-(6-(3-etoksifenil)piridin-3-ilamino)benzoskabes,
5-hlor-2-(6-(3-etoksifenil)piridin-3-ilamino)benzoskabes,
2-(6-(5-etoksi-2-fluorfenil)piridin-3-ilamino)benzoskabes,
2-(6-(3-etoksifenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-(trifluormetil)benzo-
skabes,
2-(6-(3-metoksifenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-(trifluormetil)benzo-
skabes,
2-(6-(3-metoksifenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-(3-metoksifenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-6-metilbenzoskabes,
5-fluor-2-(6-(3-metoksifenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)benzoskabes,
2-(6-(5-etoksi-2-fluorfenil)piridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-(2-fluor-5-metoksifenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzo-
skabes,
2-(6-(2-fluor-5-metoksifenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzo-
skabes etilestera,
2-(6-(2-fluorfenil)piridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-(3-metoksifenil)-5-fenilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-(3-metoksifenil)-5-fenilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes
etilestera,

5-metil-2-(5-metil-6-fenilpiridin-3-ilamino)benzoskabes,
5-metil-2-(5-metil-6-fenilpiridin-3-ilamino)benzoskabes etilestera,
5-metil-2-(5-metil-6-(3-(trifluormetoksi)fenil)piridin-3-ilamino)benzo-
skabes,
5-metil-2-(5-metil-6-(3-(trifluormetoksi)fenil)piridin-3-ilamino)benzo-
skabes etilestera,
2-(5-ciklopropil-6-(3-metoksifenil)piridin-3-ilamino)-5-metilbenzo-
skabes,
2-(5-ciklopropil-6-(3-metoksifenil)piridin-3-ilamino)-5-metilbenzo-
skabes etilestera,
2-(6-(2-fluor-5-izopropoksifenil)piridin-3-ilamino)-5-metilbenzoska-
bes,
2-(6-(3-izopropoksifenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoska-
bes,
2-(6-(3-izopropoksifenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoska-
bes etilestera,
2-(6-(3-ciklopropoksifenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzo-
skabes,
2-(6-(3-ciklopropoksifenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzo-
skabes terc-butilestera,
2-(6-(2-hlorfenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-(2-hlorfenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes terc-
butilestera,
2-(6-(3-karbamoilfenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoska-
bes,
2-(6-(3-karbamoilfenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoska-
bes etilestera,
2-(6-(2-fluor-5-metoksifenil)-4-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzo-
skabes,
2-(6-(2-fluor-5-metoksifenil)-4-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzo-
skabes etilestera,
2-(6-(3-metoksifenil)-5-(trifluormetil)piridin-3-ilamino)-5-metilbenzo-
skabes,
2-(6-(3-metoksifenil)-5-(trifluormetil)piridin-3-ilamino)-5-metilbenzo-
skabes etilestera,
2-(6-(3-(dimetilkarbamoil)fenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metil-
benzoskabes,
2-(6-(3-(dimetilkarbamoil)fenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metil-
benzoskabes etilestera,
2-(6-(3-izopropoksifenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-3-metilbenzoska-
bes,
2-(6-(3-izopropoksifenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-3-metilbenzoska-
bes terc-butilestera,
3-metil-2-(5-metil-6-fenilpiridin-3-ilamino)benzoskabes,
3-metil-2-(5-metil-6-fenilpiridin-3-ilamino)benzoskabes terc-butil-
estera,

2-(6-(2-hlorfenil)piridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-(2-hlorfenil)piridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes terc-butil-
estera,
3-fluor-2-(6-(3-metoksifenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)benzoskabes,
3-fluor-2-(6-(3-metoksifenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)benzoskabes
terc-butilestera,
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5-ciklopropil-2-(5-metil-6-(3-(trifluormetoksi)fenil)piridin-3-ilami-
no)benzoskabes,
5-ciklopropil-2-(5-metil-6-(3-(trifluormetoksi)fenil)piridin-3-ilami-
no)benzoskabes etilestera,
5-ciklopropil-2-(5-metil-6-fenilpiridin-3-ilamino)benzoskabes,
5-ciklopropil-2-(5-metil-6-fenilpiridin-3-ilamino)benzoskabes etil-
estera,
5-metil-2-(5-metil-6-(2-(trifluormetil)fenil)piridin-3-ilamino)benzoska-
bes,
5-metil-2-(5-metil-6-(2-(trifluormetil)fenil)piridin-3-ilamino)benzoska-
bes terc-butilestera,
2-(6-(3-hlorfenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-(3-hlorfenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes terc-
butilestera,
2-(6-(2-fluorfenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-(2-fluorfenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes terc-
butilestera,
5-metil-2-(5-metil-6-(hinolin-5-il)piridin-3-ilamino)benzoskabes,
5-metil-2-(5-metil-6-(hinolin-5-il)piridin-3-ilamino)benzoskabes terc-
butilestera,
2-(3’-fluor-3-metil-2,4’-bipiridin-5-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(3’-fluor-3-metil-2,4’-bipiridin-5-ilamino)-5-metilbenzoskabes terc-
butilestera,
5-metil-2-(5-metil-6-(pirazin-2-il)piridin-3-ilamino)benzoskabes,
5-metil-2-(5-metil-6-(pirazin-2-il)piridin-3-ilamino)benzoskabes terc-
butilestera,

5-ciklopropil-2-(6-fenil-5-(trifluormetil )piridin-3-ilamino)benzoskabes,
5-ciklopropil-2-(6-fenil-5-(trifluormetil)piridin-3-ilamino)benzoskabes
etilestera,
5-ciklopropil-2-(6-(3-metoksifenil)-5-(trifluormetil )piridin-3-ilami-
no)benzoskabes,
5-ciklopropil-2-(6-(3-metoksifenil)-5-(trifluormetil )piridin-3-ilami-
no)benzoskabes etilestera,
5-hlor-2-(6-(2-fluorfenil)piridin-3-ilamino)benzoskabes,
5-hlor-2-(6-(2-hlorfenil)piridin-3-ilamino)benzoskabes,
5-hlor-2-(6-(hinolin-5-il)piridin-3-ilamino)benzoskabes,
2-(6-(2-hlorfenil)piridin-3-ilamino)-5-ciklopropilbenzoskabes,
2-(6-(2-hlorfenil)piridin-3-ilamino)-5-ciklopropilbenzoskabes etil-
estera,
5-hlor-2-(6-(2-(trifluormetil)fenil)piridin-3-ilamino)benzoskabes,
5-fluor-2-(6-(2-(trifluormetil)fenil)piridin-3-ilamino)benzoskabes,
2-(3'-fluor-2,4’-bipiridin-5-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(2-(2-fluorfenil)pirimidin-5-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(2-(2-fluorfenil)pirimidin-5-ilamino)-5-metilbenzoskabes terc-butil-
estera,

2-(6-(2,6-difluorfenil)piridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-(2,6-difluorfenil)piridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes etileste-
ra,

2-(2-(2-hlorfenil)pirimidin-5-ilamino)-5-ciklopropilbenzoskabes,
2-(2-(2-hlorfenil)pirimidin-5-ilamino)-5-ciklopropilbenzoskabes
metilestera,
2-(2-(2-hlorfenil)pirimidin-5-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(2-(2-hlorfenil)pirimidin-5-ilamino)-5-metilbenzoskabes terc-butil-
estera,
5-metil-2-(5-metil-6-(3-(pirolidin-1-karbonil)fenil)piridin-3-ilami-
no)benzoskabes,
2-(6-(3-(ciklopropilkarbamoil)fenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metil-
benzoskabes,
5-ciklopropil-2-(2-(2-fluorfenil)pirimidin-5-ilamino)benzoskabes,
2-(2-(2-trifluormetilfenil)pirimidin-5-ilamino)-5-ciklopropilbenzoska-
bes,

2-(2-o-tolilpirimidin-5-ilamino)-5-ciklopropilbenzoskabes,
2-(2-(2-ciklopropoksifenil)pirimidin-5-ilamino)-5-ciklopropilbenzo-
skabes,
2-(2-(2,5-difluorfenil)pirimidin-5-ilamino)-5-ciklopropilbenzoskabes,
2-(2-(2,3-difluorfenil)pirimidin-5-ilamino)-5-ciklopropilbenzoskabes,
2-(2-(2-fluor-5-hlorfenil)pirimidin-5-ilamino)-5-ciklopropilbenzoska-
bes,
2-(2-(2-trifluormetilfenil)pirimidin-5-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(2-(2-fluor-5-trifluormetoksifenil )pirimidin-5-ilamino)-5-ciklopropil-
benzoskabes,
2-(6-(2-trifluormetilfenil)piridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-fenilpiridin-3-ilamino)-5-ciklopropilbenzoskabes,
2-(6-(2-fluorfenil)piridin-3-ilamino)-5-ciklopropilbenzoskabes,
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2-(6-(3,5-difluorpiridin-4-il)piridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-(3-ciklopropilkarbamoilfenil)piridin-3-ilamino)-5-metilbenzoska-
bes,
2-(6-(2,4-difluorfenil)piridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-(2,5-difluorfenil)piridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-(2-fluorfenil)piridin-3-ilamino)-5-ciklopropil-3-fluorbenzoska-
bes,
2-(6-(2,3,6-trifluorfenil)piridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-(3-(5-metil-1,3,4-oksadiazol-2-il)fenil)piridin-3-ilamino)-5-metil-
benzoskabes,
2-(5-metil-6-(pirimidin-5-il)piridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-(2,3-difluorfenil)piridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes,
2-(6-(5-fluor-2-metoksifenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzo-
skabes,
2-(6-(4-karbamoilfenil)-5-metilpiridin-3-ilamino)-5-metilbenzoskabes
un ta farmaceitiski pienemami sali un N-oksidi.

11.  Savienojums ar formulu (I)

R%. _N_ _G?
and

0!

kur R', R?, R®, R4, R® G' un G2 ir, ka definéts jebkura no iepriek-
§éjam pretenzijam, ar nosacijumu, ka, ja G? ir Gdenraza atoms vai
hlora atoms, C, ,alkoksigrupa vai kopé ar R; veido fenilgrupu, tad
R' nav Gdenraza atoms vai hlora atoms.

12. Savienojums saskana ar 11. pretenziju izmanto$anai cilve-
ka vai dzivnieka arstéSana.

13. Farmaceitiska kompozicija, kas satur savienojumu, ka de-
vai neséju.

14. Savienojuma, ka definéts jebkura no 1. lidz 11. pretenzi-
jai, izmanto$ana medikamenta razo$ana patologiska stavokla vai
slimibas, ka definéts 1. vai 2. pretenzija, arstéSanai.

15. Produkta kombinacija, kas satur (i) savienojumu saskana
ar jebkuru no 1. Iidz 11. pretenzijai; un (ii) citu savienojumu, kas
izvéléts no:

a) anti-TNF-alfa monoklonalam antivielam, tdadam ka Infliksimabs,
Certolizumaba pegols, Golimumabs, Adalimumabs un AME-527 no
Applied Molecular Evolution,

b) TNF-alfa antagonistiem, tadiem ka Etanercepts, Lenercepts,
Onercepts un Pegsunercepts,

c) kalcineirina (PP-2B) inhibitoriem / INS ekspresijas inhibitoriem,
tadiem ka ciklosporins A, Takrolims un ISA-247 no Isotechnika,
d) IL-1 receptora antagonistiem, tadiem ka Anakinra un AMG-719
no Amgen,

e) anti-CD20 monoklonalam antivielam, tddam ka Rituksimabs,
Ofatumumabs, Okrelizumabs, Veltuzumabs un TRU-015 no Tru-
bion Pharmaceuticals,

f) p38 inhibitoriem, tadiem ka AMG-548 (no Amgen), ARRY-797 (no
Array Biopharma), Hlormetiazola edisilats, Doramapimods, PS-540446,
BMS-582949 (no BMS), SB-203580, SB-242235, SB-235699,
SB-281832, SB-681323, SB-856553 (visi no GlaxoSmithKline),
KC-706 (no Kemia), LEO-1606, LEO-15520 (visi no Leo), SC-80036,
SD-06, PH-797804 (visi no Pfizer), RWJ-67657 (no R.W. Johnson),
RO-3201195, RO-4402257 (visi no Roche), AVE-9940 (no Aventis),
SCI0O-323, SCIO-469 (visi no Scios), TA-5493 (no Tanabe Seiyaku)
un VX-745 un VX-702 (visi no Vertex),

g) NF-kappaB (NFKB) aktivacijas inhibitoriem, tadiem ka Sulfasa-
lazins un Iguratimods,

h) dihidrofolata reduktdzes (DHFR) inhibitoriem, tadiem ka Me-
totreksats, Aminopterins un CH-1504 no Chelsea.

(51) CO7D 261/08:20069"
CO7D 413/12(00507)
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(54) SAVIENOJUMI UN METODES FXR (FARNESOID X RE-
CEPTORA) MODULACIJAI
COMPOUNDS AND METHODS FOR MODULATING
FXR
(57) 1. Savienojums ar formulu:

O
/
N

kur:

qir1vai 2;

R" ir hlora atoms, fluora atoms vai trifluormetoksigrupa;

R? ir Gdenraza atoms, hlora atoms, fluora atoms vai trifluormet-
oksigrupa;

R® ir trifluormetilgrupa, ciklopropilgrupa vai izopropilgrupa;

X ir oglekla atoms vai slapekla atoms; ar nosacijumu, ka ja X ir
oglekla atoms, tad q ir 1;

Ar' ir izvéléta no grupas, kas sastdv no benzoizotiazolilgrupas,
benzotienilgrupas, indazolilgrupas, indolilgrupas, naftilgrupas, fenil-
grupas un piridinilgrupas; katra, iesp&jams, aizvietota ar metilgrupu
vai fenilgrupu;

vai ta farmaceitiski pienemams sals vai enantiomérs.

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur
R" ir hlora atoms vai trifluormetoksigrupa; un
R? ir Gdenraza atoms vai hlora atoms;
vai ta farmaceitiski pienemams sals vai enantiomérs.

3.  Savienojums saskana ar jebkuru, 1. vai 2. pretenziju, kur
Ar' ir 6-benzoizotiazolilgrupa, 5-benzotienilgrupa, 6-benzotienilgru-
pa, 6-indazolilgrupa, 5-indolilgrupa, 6-indolilgrupa vai 4-fenilgrupa,
katra iesp&jams aizvietota ar metilgrupu;
vai ta farmaceitiski pienemams sals vai enantiomérs.

4.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur
R" ir hlora atoms vai trifluormetoksigrupa;

R? ir Gdenraza atoms vai hlora atoms;

R® ir ciklopropilgrupa;

X ir oglekla atoms vai slapekla atoms; un

Ar' ir 4-fenilgrupa, 2-piridinilgrupa, 6-indolilgrupa vai 6-benzotienil-
grupa, katra, iesp€jams, aizvietota ar metilgrupu.

5.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas izvéléts no gru-
pas, kas sastav no:
5-{4-[5-ciklopropil-3-(2,6-dihlor-fenil)-izoksazol-4-ilmetoksi]-pi-
peridin-1-il}-bifenil-2-karbonskabes,
5-{4-[5-ciklopropil-3-(2-trifluormetoksi-fenil)-izoksazol-4-ilmetoksil]-
piperidin-1-il}-bifenil-2-karbonskabes,
5-{4-[3-(2,6-dihlor-fenil)-5-izopropil-izoksazol-4-iimetoksi]-piperidin-
1-il}-bifenil-2-karbonskabes,
4-{4-[3-(2,6-dihlor-fenil)-5-izopropil-izoksazol-4-ilmetoksi]-piperidin-
1-il}-naftalin-1-karbonskabes,
4-{4-[5-ciklopropil-3-(2,6-dihlor-fenil)-izoksazol-4-ilmetoksi]-pi-
peridin-1-il}-3-metil-benzoskabes,

4-{4-[5-izopropil-3-(2-trifluormetoksi-fenil)-izoksazol-4-ilmetoksi]-pi-
peridin-1-il}-benzoskabes,
4-{4-[5-ciklopropil-3-(2,6-dihlor-fenil)-izoksazol-4-ilmetoksi]-pi-
peridin-1-il}-benzoskabes,
4-{4-[5-ciklopropil-3-(2-trifluormetoksi-fenil)-izoksazol-4-ilmetoksi]-
piperidin-1-il}-2-metil-benzoskabes,
4-{4-[5-ciklopropil-3-(2,6-dihlor-fenil)-izoksazol-4-ilmetoksi]-pi-
peridin-1-il}-2-metil-benzoskabes,
4-{4-[3-(2,6-dihlor-fenil)-5-izopropil-izoksazol-4-ilmetoksi]-piperidin-
1-il}-2-metil-benzoskabes,
4-{4-[3-(2,6-dihlor-fenil)-5-izopropil-izoksazol-4-ilmetoksi]-piperidin-
1-il}-benzoskabes,
6-{4-[3-(2,6-dihlor-fenil)-5-izopropil-izoksazol-4-ilmetoksi]-piperidin-
1-il}-1-metil-1H-indol-3-karbonskabes,
6-{4-[3-(2,6-dihlor-fenil)-5-izopropil-izoksazol-4-ilmetoksi]-piperidin-
1-il}-benzo[b]tiofén-3-karbonskabes,
6-{4-[5-ciklopropil-3-(2-trifluormetoksi-fenil)-izoksazol-4-ilmetoksi]-
piperidin-1-il}-1-metil-1H-indol-3-karbonskabes,
6-{4-[5-ciklopropil-3-(2,6-dihlor-fenil)-izoksazol-4-ilmetoksi]-pi-
peridin-1-il}-1-metil-1H-indol-3-karbonskabes,
6-{4-[5-ciklopropil-3-(2,6-dihlor-fenil)-izoksazol-4-ilmetoksi]-pi-
peridin-1-il}-benzo[b]tiofén-3-karbonskabes,
4-[5-ciklopropil-3-(2,6-dihlor-fenil)-izoksazol-4-ilmetoksi]-3,4,5,6-
tetrahidro-2H-[1,2’]bipiridinil-5’-karbonskabes,
4-{4-[3-(2,6-dihlor-fenil)-5-izopropil-izoksazol-4-ilmetoksi]-piperidin-
1-il}-3-metil-benzoskabes,
4-{4-[5-ciklopropil-3-(2,6-dihlor-fenil)-izoksazol-4-iimetoksi]-azepan-
1-il}-benzoskabes,
6-{4-[5-ciklopropil-3-(2,6-dihlor-fenil)-izoksazol-4-ilmetoksi]-azepan-
1-il}-1-metil-1H-indol-3-karbonskabes,
6-{4-[5-ciklopropil-3-(2,6-dihlor-fenil)-izoksazol-4-ilmetoksi]-azepan-
1-il}-benzo[b]tiofén-3-karbonskabes,
trans-4-{4-[5-ciklopropil-3-(2,6-dihlor-fenil)-izoksazol-4-ilmetoksi]-
cikloheksil}-benzoskabes,
trans-4-{4-[5-ciklopropil-3-(2-trifluormetoksi-fenil)-izoksazol-4-
iimetoksi]-cikloheksil}-benzoskabes,
trans-6-{4-[5-ciklopropil-3-(2-trifluormetoksi-fenil)-izoksazol-4-ilmet-
oksi]-cikloheksil}-1-metil-1H-indol-3-karbonskabes un
cis-6-{4-[5-ciklopropil-3-(2-trifluormetoksi-fenil)-izoksazol-4-ilmet-
oksi]-cikloheksil}-1-metil-1H-indol-3-karbonskabes;
vai ta farmaceitiski pienemams sals vai enantiomérs.

6.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir 4-{4-[5-ciklo-
propil-3-(2,6-dihlor-fenil)-izoksazol-4-iimetoksi]-azepan-1-il}-benzo-

skabe
% OH

0]

vai ta farmaceitiski pienemams sals vai enantiomérs.
7.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir trans-4-{4-
[5-ciklopropil-3-(2,6-dihlor-fenil)-izoksazol-4-ilmetoksi]-cikloheksil}-

benzoskabe
(o]
OH

Cl

vai ta farmaceitiski pienemams sals vai enantiomérs.

8.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas ir 6-{4-[5-ciklo-
propil-3-(2,6-dihlor-fenil)-izoksazol-4-ilmetoksi]-piperidin-1-il}-1-
metil-1H-indol-3-karbonskabe
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Cl Ci

N / °

/

vai ta farmaceitiski pienemams sals vai enantiomérs.

9.  Farmaceitiska kompozicija, kas satur savienojumu saska-
na ar jebkuru no 1. I\dz 8. pretenzijai un neséju, atSkaiditaju vai
pildvielu.

10. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lldz 8. pretenzijai,
kuru izmanto arstésanas terapija.

11. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lldz 8. pretenzijai,
kuru izmanto dislipidémijas un radniecigu slimibu arstéSana.
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(57) 1. Savienojums ar visparigo formulu (1)

Ry

4

Ry;——Y

I,

kur
Z apzimé grupu ar formulu -C=C-R, vai -CH=CH-R,;
R, apzime
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* (Odenraza vai halogéna atomu vai

* hidroksilgrupu, ciangrupu, C, .alkilgrupu, C, .alkilkarbonilgrupu,
C, ;alkoksigrupu, C, .alkoksikarbonilgrupu, C, .alkilkarboniloksigrupu,
C, calkoksikarboniloksigrupu, C, .alkiltiogrupu, di-(C, ;alkil)amino-
grupu vai C, . cikloalkilgrupu;

R, apzimeé

* eventuali aizvietotu mono- vai biciklisku C, ;sheterociklisku grupu,
kas satur no 1 [idz 3 heteroatomiem, kas izvéléti no slapekla,
skabekla un séra atoma,

» eventuali aizvietotu mono-, bi- vai triciklisku C
* eventuali aizvietotu C, alkilgrupu,

* eventudli aizvietotu C, ;alkenilgrupu,

* eventuali aizvietotu C, ,cikloalkilgrupu,

vai R, apzimé grupu -C(O)-R,,, kur R,, ir noteikts kd R, ie-
prieks;

R, apzimé

* (Odenraza atomu,

* eventuali aizvietotu C, alkilgrupu,

+ eventuali aizvietotu mono-, bi- vai triciklisku C, , heterociklisku
grupu, kas satur no 1 Iildz 3 heteroatomiem, kas izvéléti no sla-
pekla, skabekla un séra atoma,

« eventuali aizvietotu mono-, bi- vai triciklisku C
* eventudli aizvietotu C, .cikloalkilgrupu vai

* eventudli aizvietotu C, ,cikloalkenilgrupu;

Y apzimé grupu ar formulu -C(O)-, -C(S)-, -NH-C(O)-, -N(C, alkil)-
C(0)-, -O-C(O)-, -NH-C(S)-, -N(C, jalkil)}-C(S)-, -O-C(S)- vai -SO,-,
vai ta nav;

m ir 0, 1 vai 2;

nir0, 1vai 2

pie kam katras eventuali aizvietotas grupas aizvietotaji ir

* halogéna atoms, vai oksogrupa, nitrogrupa, ciangrupa, hidr-
oksilgrupa, karbamoilgrupa, C, alkilsulfonilgrupa, C, alkiltiogrupa,
C, calkilkarbonilgrupa vai C, alkilkarbonilC, calkilgrupa, vai grupa ar
formulu -NR*R*, kur katrs R* neatkarigi apzimé Gdenraza atomu
vai C, calkilgrupu, C, alkilkarbonilgrupu, fenilgrupu vai benzilgrupu,
vai

+ C, alkilgrupa, C,alkenilgrupa, C, alkinilgrupa vai C, alkoksi-
grupa, kuram katrai eventuali var bat no 1 lidz 8 neatkarigi izve-
|etiem okso-, halogén-, ciano-, nitro-, amino-, hidroksi- vai fenil-
aizvietotajiem,

+ C, monocikloalkil- vai bicikloalkilgrupa, kurai eventuali ir no
1 Iidz 3 neatkarigi izvélétiem C, alkil-, okso-, halogén-, ciano-,
nitro-, amino-, hidroksi- vai fenilaizvietotajiem, vai

e grupa ar formulu -A, -O-A, -C(O)-A, -(CHz)q-A, -NR**-A,
-C(O)NR**-A, - NR**C(O)-A vai -OC(O)-A, kur A apzimé fenilgrupu
vai C, gheterociklisku grupu, kas satur no 1 lidz 3 heteroatomiem,
kas izvéléti no slapekla, skabekla un séra atoma, pie kam katrai
no grupam A eventudli var bat no 1 Ilidz 3 neatkarigi izvélétiem
halogén-, hidroksi-, ciano-, nitro- un C, .alkilaizvietotajiem,

katrs R** neatkarigi apzimé 0denraza atomu vai C, alkilgrupu
un

q ir 0 vai vesels skaitlis no 1 Iidz 6;

ar nosacijumu, ka, ja Z apzimé grupu ar formulu -CH=CH-R,,
tad R, apzimé Gdenraza atomu un oksogrupa un hidroksilgrupa ir
izslegtas no eventualajiem aizvietotajiem;

vai ta enantiomérs, diastereomérs, N-oksids vai farmaceitiski pie-
nemams sals.

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kura Z apzimé gru-
pu ar formulu -C=C-R,, kur R, ir, kd noteikts 1. pretenzija.

3. Savienojums saskana ar 2. pretenziju, kurd R, apzimé
Gdenraza vai fluora atomu vai metilgrupu.

4.  Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek$&jam preten-
zijam, kura mir 1 un nir 1.

5.  Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek§€jam pre-
tenzijam, kurd Y apzimé grupu ar formulu -C(O)-, -NH-C(O)-,
-N(C, alkil)-C(O)-, -O-C(O)-, -NH-C(S)- vai -SO,-, vai ari Y nav.

6.  Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek§€jam preten-
zijam, kura R, apzimé
* eventuali aizvietotu mono- vai biciklisku C, ;sheterociklisku grupu,
kas satur no 1 [idz 3 heteroatomiem, kas izvéléti no slapekla,
skabekla un séra atoma,

« eventuali aizvietotu fenilgrupu,
* eventuali aizvietotu C, alkilgrupu,
* eventudli aizvietotu C, ;alkenilgrupu,
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* eventuali aizvietotu C, ,cikloalkilgrupu,
vai R, apzimé grupu -C(O)-R,,, kur R,, ir noteikts ka R, $aja
pretenzija.

7.  Savienojums saskana ar 6. pretenziju, kura R, apzimé
eventuali aizvietotu pirolidinilgrupu, tiazolilgrupu, piridilgrupu, hi-
nolilgrupu, hinoksalinilgrupu vai fenilgrupu, pie kam katras even-
tuali aizvietotas grupas aizvietotdji ir fluora, hlora vai broma atoms
vai oksogrupa, nitrogrupa, ciangrupa, cianometilgrupa, acetilgrupa,
metilgrupa, metoksigrupa, etoksigrupa, izopropoksigrupa, trifluor-
metilgrupa, trifluormetoksigrupa, acetaminogrupa, 2,2-dimetilpro-
panoilaminogrupa, 3,3-dimetil-2-okso-1-azetidinilgrupa, 1-pirolidinil-
metilgrupa, 1H-pirazol-1-ilgrupa, 3-metil-1,2,4-oksadiazol-5-ilgrupa
vai morfolingrupa.

8.  Savienojums saskana ar 7. pretenziju, kura R, apzimé
piridilgrupu vai fenilgrupu, kas aizvietota ar fluora atomu un/vai
metilgrupu, pie kam papildu aizvietotaji ir neobligati.

9.  Savienojums saskana ar 7. pretenziju, kura R, apzimeé
6-metil-2-piridilgrupu, 5-ciano-2-piridilgrupu, 3-fluorfenilgrupu, 2,5-di-
fluorfenilgrupu vai 3,5-difluorfenilgrupu.

10. Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek§€jam preten-
zijam, kura R3 apzimé
+ C, alkilgrupu, kas ir aizvietota ar eventuali aizvietotu grupu A,
* eventuali aizvietotu mono- vai biciklisku C, ;sheterociklisku grupu,
kas satur no 1 [idz 3 heteroatomiem, kas izvéléti no slapekla,
skabekla un séra atoma,

« eventuali aizvietotu fenilgrupu,
* eventudli aizvietotu C, .cikloalkilgrupu vai
* eventuali aizvietotu C, ,cikloalkenilgrupu.

11.  Savienojums saskana ar 10. pretenziju, kura R, apzimé
mono- vai biciklisku C, jheterociklisku grupu, kas satur no 1 lidz
3 heteroatomiem, kas izvéléti no slapekla, skabekla un séra atoma,
un vismaz divus blakus eso$us oglekla atomus, no kuriem viens
ir saistits pie attélota slapekli saturosa gredzena (Y nav) slapekla
atoma un no kuriem otrajam ir ciano- vai nitroaizvietotajs, pie kam
papildu aizvietotdji ir neobligati.

12.  Savienojums saskana ar 10. pretenziju, kura R, apzimé
eventuali aizvietotu pirolidinilgrupu, pirazolilgrupu, imidazolilgrupu,
1,2,4-triazolilgrupu, izoksazolilgrupu, furilgrupu, tienilgrupu, piridil-
grupu, piperidilgrupu, pirazinilgrupu, pirimidinilgrupu, morfolinilgrupu,
imidazo[2,1-b]tiazolilgrupu, indolilgrupu, izoindolilgrupu, imidazo[1,2-
a]piridilgrupu, 1,2,3-benzotriazolilgrupu, hinolilgrupu, izohinolilgrupu,
hinoksalinilgrupu, pirido[2,3-b]pirazinilgrupu, 1,4-benzoksazinilgrupu
vai fenilgrupu, pie kam aizvietotdji katrai eventuali aizvietotajai grupai
ir fluora, hlora, broma vai joda atoms vai metilgrupa, izopropilgrupa,
metoksigrupa, etoksigrupa, propoksigrupa, ciangrupa, nitrogrupa,
trifluormetilgrupa, trifluormetoksigrupa, acetilgrupa, acetaminogrupa,
fenilgrupa, benziloksigrupa, fenilkarbamoilgrupa, 4-fluorfenilgrupa,
3-fluor-4-metilfenilgrupa, 2-furilgrupa, 2-tienilgrupa, 4-piridilgrupa, pi-
peridinogrupa, 2-pirimidinilgrupa, 2-pirimidiniloksigrupa, 1,3-tiazol-2-
ilgrupa, 2-metil-1,3-tiazol-4-ilgrupa, 2-oksopirolidin-1-ilgrupa, 5-met-
il-1,2,4-oksadiazol-3-ilgrupa, 2,5-dimetil-1H-pirol-1-ilgrupa.

13. Savienojums saskana ar 10. pretenziju, kura R, apzimé
6-metil-3-nitro-2-piridilgrupu, 6-metil-3-ciano-2-piridilgrupu, 4-met-
oksi-3-ciano-2-piridilgrupu, 3-ciano-2-tienilgrupu vai 3-ciano-2-pir-
azinilgrupu.

14. lkviens no $adiem savienojumiem saskana ar 1. preten-
ziju vai ta enantiomérs, diastereomérs, N-oksids vai farmaceitiski
pienemams sals, proti:
¢ 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(t-butoksikarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

¢ 1-(2-nitrofenil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(6-metil-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(6-metoksi-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(5-metil-2-nitrofenil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(5-metoksi-2-nitrofenil)-4-[3-(6-metil-2-piridil )prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-(3-fenilprop-2-inilidén)piperidins,
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* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

» 1-fenilkarbamoil-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
* 1-morfolinokarbonil-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-benzoil-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-butilaminotiokarbonil-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(6-metil-2-pirid-
il)prop-2-inilidén]piperidins,
 1-etilaminotiokarbonil-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-
2-inilidén]piperidins,

* 1-(t-butilkarbamoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(3-nitrofenilkarbamoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(3-nitrobenzoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
» 1-etoksikarbonil-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
» 1-cikloheksilaminotiokarbonil-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(6-metil-2-
piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

» 1-fenilaminotiokarbonil-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(6-metil-2-pirid-
il)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(1-feniletil-karbamoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pipe-
ridins,

* 1-butiril-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-butilkarbamoil-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
 1-etilkarbamoil-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-benzil-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-butil-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(4-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3-hinolil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(6-morfolino-3-piridil)prop-2-inilidén]pipe-
ridins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(6-fluor-3-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(6-acetil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(6-izopropoksi-3-piridil )prop-2-iniliden]pi-
peridins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3-metoksi-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-fenil-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(2-cianofenil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(4-metoksi-2-nitrofenil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(t-butoksikarbonil)-4-[3-(5-ciano-3-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(t-butoksikarbonil)-4-[3-(6-ciano-3-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(5-ciano-3-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(6-ciano-3-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(t-butoksikarbonil)-4-[3-(2-metil-1,3-tiazol-4-il)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 4-[3-(2-metil-1,3-tiazol-4-il)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(2-metil-1,3-tiazol-4-il)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(4-ciano-3,5-difluorfenil)-4-[3-(6-metil-2-piridil) prop-2-inil-
idén]piperidins,
 1-(5-ciano-2-metoksifenil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-iniliden]pi-
peridins,

* 1-(5-brom-2-ciano-3-fluorfenil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(4-fluor-2-nitrofenil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(4-ciano-2-nitrofenil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pipe-
ridins,

* 1-[2-(2,5-dimetil-1H-pirol-1-il)-5-pirimidinil]-4-[3-(6-metil-2-pirid-
il)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(6-hinoksalinil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
e 1-(2-piridil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(6-ciano-2-piridil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(4-hidroksimetil-2-nitrofenil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

e 1-(3-trifluormetil-2-piridil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,
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e 1-(6-trifluormetil-2-piridil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

e 1-(5-trifluormetil-2-piridil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(3-ciano-2-piridil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(t-butoksikarbonil)-4-[1-fluor-3-fenilprop-2-inilidén]piperidins,

¢ 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[1-fluor-3-fenilprop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(2-metoksietoksikarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(2-cianoetoksikarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-benziloksikarbonil-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(2-fluor-4-nitro-fenoksikarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-
inilidén]piperidins,

* 1-(2-tienilmetoksikarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(2-piridiloksikarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pipe-
ridins,

* 1-(1-metil-4-piperidiniloksikarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-
inilidén]piperidins,

* 1-[2-(1H-indol-3-il)etoksikarbonil]-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-
inilidén]piperidins,

* 1-(2,2,2-trifluor-1-trifluormetiletoksikarbonil)-4-[3-(6-metil-2-pirid-
il)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(2,3,4-trifluorfenoksikarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(cikloheksiloksikarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(ciklobutilmetoksikarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(5-brom-2-piridiloksikarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

» 1-(3-fenoksipropoksikarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(4,6-dimetilpirimidiniloksikarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-
inilidén]piperidins,

* 1-(N-metil-N-fenilkarbamoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(N,N-dietilkarbamoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pipe-
ridins,

* 1-(N,N-dimetilkarbamoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(N-metil-N-3-nitrofenilkarbamoil )-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-
inilidén]piperidins,

* 1-(N-metil-N-butilkarbamoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-[N-metil-N-(t-butil)karbamoil]-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(N-metil-N-etilkarbamoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-[N-metil-N-(1-feniletil)karbamoil]-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-
inilidén]piperidins,

* 1-(N-etil-N-izopropilkarbamoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,
 1-(p-tolilsulfonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
* 1-(2-nitrofenilsulfonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-fenilsulfonil-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-[5-(2-okso-1-pirolidinil)-2-metilfenilsulfonil)-4-[3-(6-metil-2-pirid-
il)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(4-metoksifenilsulfonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(4-brom-2,5-difluorfenilsulfonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-in-
ilidén]piperidins,

* 1-benzilsulfonil-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-etilsulfonil-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(2-hlor-4-cianofenilsulfonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-fluorbenzilsulfonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil) prop-2-inilidén]pipe-
ridins,

« 1-cikloheksilmetilsulfonil-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,
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* 1-(4-metil-3-nitrofenilsulfonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(2,2,2-trifluoretilsulfonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(4-izopropilfenilsulfonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(4-cianofenilsulfonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pipe-
ridins,

* 1-(5-hlor-2-metoksi-4-metilfenilsulfonil)-4-[3-(6-metil-2-pirid-
il)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(7,7-dimetil-2-oksobiciklo[2.2.1]hept-1-ilmetilsulfonil)-4-[3-(6-
metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-[3-(4-metoksifenoksi)propilsulfonil]-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-
2-inilidén]piperidins,

* 1-(3-bromfenilsulfonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(4-brom-2-fluorfenilsulfonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(6-hlor-imidazo[2, 1-b]tiazol-5-ilsulfonil)-4-[3-(6-metil-2-pirid-
il)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(1,2-dimetil-1H-imidazol-4-ilsulfonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-
2-inilidén]piperidins,

* 1-[4-(1,2,3-tiadiazol-4-il)fenilsulfonil]-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-
inilidén]piperidins,

* 1-[5-(t-butil)-2-metoksifenilsulfonil]-4-[3-(6-metil-2-piridil )prop-2-
inilidén]piperidins,

* 1-(2-nitrobenzoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
* 1-(2-pirazinilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(3-brombenzoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
* 1-(4-fenil-4-oksobutiril)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pipe-
ridins,

* 1-(3,4,5-trimetoksibenzoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(4-nitrobenzoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
* 1-(3-metil-2-nitrobenzoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil )prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-heptanoil-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(2-tienilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(4,4,4-trifluorbutiril)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
* 1-[3-(2-pirimidiniloksi)benzoil]-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(5-brom-3-piridilacetil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(5-hinolilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-[5-amino-5-0kso-3-(4-hlorfenil)pentanoil]-4-[3-(6-metil-2-pirid-
il)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(3-ftalimidopropionil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pipe-
ridins,

* 1-(3-hlor-4,5-dimetoksibenzoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(2-metoksi-3-piridilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-[5-metil-1-(4-fluorfenil)-1H-1,2,4-triazol-3-ilkarbonil]-4-[3-(6-
metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(3-bromfenoksiacetil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pipe-
ridins,

* 1-[3-(5-metil-1,2,4-oksadiazol-3-il)benzoil]-4-[3-(6-metil-2-pirid-
il)prop-2-inilidén]piperidins,
 1-ftalimidoacetil-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
* 1-(5-fluor-1H-indol-3-ilacetil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(2-hlor-6-metoksi-4-piridilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-
inilidén]piperidins,

* 1-(1-metil-1H-1,2,3-benzotriazol-5-ilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-
piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(2-nitrofenoksiacetil)-4-[3-(6-metil-2-piridil ) prop-2-inilidén]pipe-
ridins,

* 1-(2,5-dimetil-3-furilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(5-hlor-2-tienilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-iniliden]pi-
peridins,
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* 1-(3-jodbenzoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(3,5-difluorfenilacetil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pipe-
ridins,

* 1-(2,6-dimetoksi-3-piridilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-
inilidén]piperidins,

¢ 1-(2-hlor-6-metil-4-piridilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-in-
ilidén]piperidins,

* 1-(5-metoksi-1H-indol-3-ilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-
inilidén]piperidins,

* 1-(3,3-dimetilbutiril)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

» 1-metoksiacetil-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(4-metoksibenzoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(3-metoksibenzoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(2-metoksibenzoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(2-metoksi-3-piridilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-[1-(4-piridil)-4-piperidinilkarbonil]-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-
inilidén]piperidins,

* 1-[3(4H)-okso-2H-1,4-benzoksazin-6-ilkarbonil]-4-[3-(6-metil-2-
piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-[3-(3-fluorfenoksi)propionil]-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(2-piperidino-5-pirimidinilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-
inilidén]piperidins,

* 1-[1-(3-fluor-4-metilfenil)-2-oksopirolidin-4-ilkarbonil]-4-[3-(6-
metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(4-acetamido-2-metilbenzoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,
1-(3-hlorbenzoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
1-(3-fenilbenzoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
1-(2-furoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
1-fenilacetil-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
1-(4-fenilbutiril)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
1-(3-fluorbenzoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
1-(3-metilbenzoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
1-(3-cianobenzoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(3-trifluormetoksibenzoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-trifluormetilbenzoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(5-brom-2-furoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(5-nitro-2-furoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
* 1-(5-fenil-2-furoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
* 1-(3-hlor-2-tienilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil )prop-2-iniliden]pi-
peridins,

* 1-(4-metil-2-tienilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-iniliden]pi-
peridins,

* 1-(5-metil-2-tienilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-iniliden]pi-
peridins,

* 1-(2,5-dihlor-3-tienilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-furoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(5-fenil-3-izoksazolilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-[5-(2-tienil)-1H-pirazol-3-il-karbonil]-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-
2-inilidén]piperidins,

* 1-[5-(2-furil)-1H-pirazol-3-il-karbonil]-4-[3-(6-metil-2-piridil )prop-
2-inilidén]piperidins,

* 1-(5-nitro-2-tienilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-benziloksibenzoil-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(3-metil-2-furoil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(3-etoksi-2-tienilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(5-acetil-2-tienilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(5-fenil-2-tienilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-[3-(2-metil-1,3-tiazol-4-il)benzoil]-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-
inilidén]piperidins,

* 1-(5-hlor-4-metoksi-3-tienilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-
inilidén]piperidins,

+ 1-(5-metiltio-2-tienilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-hlor-4-metil-2-tienilkarbonil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-[3-(1,3-tiazol-2-il)benzoil]-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-[3-(2-pirimidinil)benzoil]-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-iniliden]pi-
peridins,

 1-(3-nitro-2-piridil)-4-(4-oksopent-2-inilidén)piperidins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[4-(4-fluorfenil)-4-oksobut-2-inilidén]piperi-
dins,

¢ 1-(3-nitro-2-piridil)-4-(5,5-dimetil-4-oksoheks-2-inilidén)piperi-
dins,

e 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[4-(2-tienil)-4-oksobut-2-inilidén]piperidins,
¢ 1-(3-nitro-2-piridil)-4-(4-cikloheksil-4-oksobut-2-inilidén]piperi-
dins,

¢ 1-(3-nitro-2-piridil)-4-(5-metil-4-oksoheks-5-en-2-inilidén)piperi-
dins,

e 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3,5-difluor-4-metoksifenil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

¢ 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(4-ciano-3-fluorfenil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(5-fluor-2-metoksifenil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3,5-difluorfenil)prop-2-inilidén]piperidins,
¢ 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(4-cianofenil)prop-2-inilidén]piperidins,

e 1-(3-nitro-2-piridil)-4-{3-[4-(3,3-dimetil-2-okso-1-azetidinil)fen-
illprop-2-inilidén}piperidins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-{3-[4-(1-pirolidinilmetil)fenil]prop-2-inil-
idén}piperidins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(2,3-dimetoksifenil )prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3-trifluormetilfenil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3-bromfenil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3-metilfenil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3-metoksifenil)prop-2-inilidén]piperidins,
* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(6-hinoksalinil)prop-2-inilidén]piperidins,
* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3-cianometilfenil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3-nitrofenil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3-cianofenil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3-hlorfenil)prop-2-inilidén]piperidins,
1-(t-butoksikarbonil)-4-(hept-2-inilidén)piperidins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(6-trifluormetil-3-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(2-fluor-6-metil-3-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3-brom-2-hlor-4-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3-brom-2-fluor-4-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3-fluor-4-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(5-fluor-3-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(6-fluor-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(6-izopropoksi-3-piridil )prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(2-etoksi-3-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(5-nitro-2-piridil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(6-metoksi-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3,5-difluorfenil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(5-brom-2-pirimidinil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pipe-
ridins,

* 1-(3-metil-5-nitro-2-piridil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-iniliden]pi-
peridins,
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* 1-(5-ciano-3-metil-2-piridil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(6-ciano-3-piridil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

¢ 1-(4-metil-3-piridil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(4-izohinolil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(4-metil-5-oksociklopentenil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-nitro-2-tienil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
e 1-(5-nitro-2-furil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperidins,
* 1-(5-fenilkarbamoil-2-furil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(2-metil-4-nitro-1H-5-imidazolil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-in-
ilidén]piperidins,

» 1-(t-butoksikarbonil)-(3E)-3-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pi-
rolidins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-(4-fenilbut-3-in-2-ilidén)piperidins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[(2E)-3-fenilprop-2-enilidén]piperidins,

* 1-(3-nitroimidazol[1,2-a]piridin-2-il)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-
inilidén]piperidins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3-trifluormetoksifenil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(2-okso-1-pirolidinil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(5-trifluormetil-3-piridil)-4-[3-(6-metil-2-piridil )prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(3-ciano-5-fenil-2-piridil)-4-[3-(6-metil-2-piridil ) prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(2-propoksi-3-piridil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]pipe-
ridins,

* 1-(pirido[2,3-b]pirazin-7-il)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-ciano-2-tienil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(6-etoksi-3-piridil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(2,6-difluorfenil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-{3-[3-(1H-pirazol-1-ilmetil)fenil]prop-2-inil-
idén}piperidins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-{3-[2-(2,2-dimetilpropionilamino)-3-pirid-
illprop-2-inilidén}piperidins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-{3-[3-(4-metilpiperazin-1-ilmetil)fenil]prop-2-
inilidén}piperidins,

* 1-(3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3-acetilfenil)prop-2-inilidén]piperidins,

* 1-(6-metil-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(4-fluor-2-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(6-metil-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3,5-difluorfenil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(6-metil-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3-fluorfenil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(6-metil-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(6-metil-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(6-fluor-2-piridil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(6-metil-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(6-fluor-3-piridil)prop-2-iniliden]pi-
peridins,

* 1-(6-metil-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(2-fluor-4-piridil)prop-2-iniliden]pi-
peridins,

* 1-(6-metil-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(5-fluor-3-piridil)prop-2-iniliden]pi-
peridins,

* 1-(6-metil-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(5-ciano-3-piridil ) prop-2-inil-
idén]piperidins,

 1-(6-metil-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(2,5-difluorfenil )prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(3-ciano-6-metil-2-piridil)-4-[3-(3,5-difluorfenil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-ciano-6-metil-2-piridil)-4-[3-(3-fluorfenil)prop-2-inilidén]pipe-
ridins,

* 1-(3-ciano-6-metil-2-piridil)-4-[3-(4-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

¢ 1-(3-ciano-6-metil-2-piridil)-4-[3-(6-fluor-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,
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* 1-(3-ciano-6-metil-2-piridil)-4-[3-(5-ciano-3-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-ciano-6-metil-2-piridil)-4-[3-(2-fluor-4-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-ciano-6-metil-2-piridil)-4-[3-(2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins,

* 1-(3-ciano-6-metil-2-piridil)-4-[3-(2,5-difluorfenil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-ciano-6-metil-2-piridil)-4-[3-(5-ciano-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-ciano-6-metil-2-piridil)-4-[3-(6-fluor-3-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-ciano-6-metil-2-piridil)-4-[3-(5-fluor-3-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-ciano-4-metoksi-2-piridil)-4-[3-(3-fluorfenil)prop-2-inilidén]pi-
peridins,

* 1-(3-ciano-4-metoksi-2-piridil)-4-[3-(3,5-difluorfenil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-ciano-4-metoksi-2-piridil)-4-[3-(2,5-difluorfenil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-ciano-4-metoksi-2-piridil)-4-[3-(2-piridil)prop-2-inilidén]pipe-
ridins,

* 1-(3-ciano-4-metoksi-2-piridil)-4-[3-(6-fluor-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-ciano-4-metoksi-2-piridil)-4-[3-(6-fluor-3-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-ciano-4-metoksi-2-piridil)-4-[3-(2-fluor-4-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-ciano-4-metoksi-2-piridil)-4-[3-(5-fluor-3-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-ciano-4-metoksi-2-piridil)-4-[3-(5-ciano-3-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-ciano-4-metoksi-2-piridil)-4-[3-(5-ciano-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-ciano-6-metil-2-piridil)-4-(4-fenilbut-3-in-2-ilidén)piperidins,
* 1-(6-metil-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(6-brom-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(6-metil-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3-etoksifenil)prop-2-inilidén]pipe-
ridins,

* 1-(6-metil-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3-acetilfenil) prop-2-inilidén]pipe-
ridins,

* 1-(6-metil-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3-acetamidofenil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(6-metil-3-nitro-2-piridil)-4-[3-(3-acetonilfenil )prop-2-iniliden]pi-
peridins,

* 1-(6-metil-3-nitro-2-piridil)-3-(3Z)-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(6-metil-3-nitro-2-piridil)-3-(3E)-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(6-metil-3-nitro-2-piridil)-4-(4-fenilbut-3-in-2-ilidén)piperidins,

* 1-(1-metil-4-nitro-1H-imidazol-5-il)-4-(4-fenilbut-3-in-2-ilidén)pi-
peridins,

* 1-(1-metil-4-nitro-1H-imidazol-5-il)-4-[3-(3,5-difluorfenil )prop-2-
inilidén]piperidins,

* 1-(1-metil-4-nitro-1H-imidazol-5-il)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-
inilidén]piperidins,

* 1-(4-nitro-1H-imidazol-5-il)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inil-
idén]piperidins,

* 1-(3-ciano-2-tienil)-4-[3-(2,5-difluorfenil)prop-2-inilidén]piperidins,
* 1-(6-metil-3-nitro-2-piridil)-4-{3-[3-(3-metil-1,2,4-oksadiazol-5-
il)fenil]prop-2-inilidénpiperidins vai

* 1-(2-ciano-3-pirazinil)-4-[3-(6-metil-2-piridil)prop-2-inilidén]piperi-
dins.

15. Farmaceitiska kompozicija, kas satur savienojumu saska-
na ar jebkuru no iepriek§€jam pretenzijam vai ta enantioméru,
diastereoméru, N-oksidu vai farmaceitiski piepemamu sali maisi-
juma ar farmaceitiski pienemamu atskaiditaju vai neséju.

(51) A61K 45/0670050)
AG61P 35/002000")

(21) 08795303.0

(43) 26.05.2010

(45) 14.03.2012

(1) 2187741

(22) 14.08.2008
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(31) 955939 P (32) 15.08.2007 (33) US
(86) PCT/US2008/009703 14.08.2008
(87) W02009/023232 19.02.2009

(73) Reata Pharmaceuticals, Inc., 2801 Gateway Drive, Suite 150,
Irving, TX 75063-2648, US

(72) WALLING, John, US
PARENT, Stephan, D., US
JONAITIS, David, T., US
KRAL, Robert, M., US

(74) Plougmann & Vingtoft A/S, Sundkrogsgade 9, P.O. Box 831,
2100 Copenhagen @, DK
Svetlana MAKEJEVA, SIA Intelektuala tpasuma juridiska
firma LATISS, a/k 274, Riga LV-1084, LV

(54) CDDO METILESTERA JAUNAS FORMAS
NOVEL FORMS OF CDDO METHYL ESTER

(57) 1. CDDO metilestera stiklaina cieta forma, kam ir pulvera
rentgendifraktogramma ar halogéna maksimumu pie apméram
13,5°20, ka radits attéla 2C, un vienu Tg.

2.  CDDO metilestera dimetanola solvata forma, kam ir pulvera
rentgendifraktogramma ar raksturigiem maksimumiem, ka radits
tabula 18, un DSK grafiks, ka radits attéla 24.

3. Farmaceitiska kompozicija cietd doz&juma forma, kas sa-
tur (i) 1. pretenzijai atbilstoSas CDDO metilestera stiklainas cietas
formas terapeitiski efektivu daudzumu ar (ii) @damu neséju.

4.  Metode 1. pretenzijai atbilstoS§as CDDO metilestera stiklai-
nas cietas formas razosanai, kas ietver (a) CDDO metilestera
dimetanola solvata formas pagatavoSanu, kurai ir pulvera rent-
gendifraktogramma ar raksturigiem maksimumiem, ka radits ta-
bulda 18, un DSK grafiks, ka radits attéla 24, un (b) dimetanola
solvata formas zavésanu, lai iegitu minéto stiklaino cieto formu.

5. CDDO metilestera stiklaina cietd forma saskana ar 1. pre-
tenziju, kam ir PDF spekirs ar raksturigajiem maksimumiem atté-
a8 28 no apméram 5 E lidz 20 E.

6. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 3. pretenziju izman-
toSanai laundabiga stavokla arstéSana.

7. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 6. pretenziju, kas
papildus satur citu pretvéza medikamentu.

8. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 7. pretenziju, kur
cits pretvéza medikaments ir gemcitabins un |aundabigais stavok-
lis ir aizkunga dziedzera vézis.

9. CDDO metilestera stiklaina cietd forma saskana ar 1. pre-
tenziju, kam ir Tg vértiba robezas no apméram 120°C lidz apméram
135°C.

10. CDDO metilestera stiklaina cietd forma saskana ar 1. pre-
tenziju, kam ir Tg vértiba robezas no apméram 125°C lidz apméram
130°C.

11. Farmaceitiska kompozicija, kas satur (i) CDDO metilestera
terapeitiski efektivu daudzumu un (ii) pildvielu, kas ir stikla veido-
taja viela, tada, lai minétajai kompozicijai bitu nosakams Tg.

12. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 11. pretenziju, kur
pildviela ir atlasita no grupas, kas sastav no (A) oglhidrata, oglhid-
rata atvasinajuma vai oglhidrata poliméra, (B) sintétiska organiska
poliméra, (C) organiskas skabes sala, (D) proteina, polipeptida vai
peptida un (E) lielmolekulara polisaharida.

13. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 12. pretenziju, kur
pildviela ir sintétisks organisks polimérs.

14. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 13. pretenziju, kur
pildviela ir atlasita no grupas, kas sastav no hidroksipropilmetil-
celulozes, poli[1-(2-okso-1-pirolidinil)etiléna vai to kopoliméra, un
metakrilskabes kopoliméra.

15. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 14. pretenziju, kur
pildviela ir hidroksipropilmetilcelulozes ftalata esteris.

16. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 14. pretenziju, kur
pildviela ir PVP/VA.

17. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 14. pretenziju, kur
pildviela ir metakrilskabes un etilakrilata kopolimérs (1:1).

18. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 13. pretenziju, kur
pildviela ir kopovidons.

(51) AGTK 47/24(200500
AG1K 47/441200607
A61K 9/000050"
A61K 9/1071200607

(1) 2197492

(21) 08868434.5
(43) 23.06.2010
(45) 23.11.2011
(31) 0707092

(22) 09.10.2008

(32) 10.10.2007 (33) FR
(86) PCT/FR2008/001410 09.10.2008
(87) W0O2009/083664 09.07.2009
(73) Aventis Pharma S.A., 20, avenue Raymond Aron, 92160
Antony, FR
(72) RORTAIS, Patricia, FR
GACHON, Carine, FR
(74) Gaslonde, Aude, et al, Sanofi-Aventis Département Brevets,
174, Avenue de France, 75013 Paris, FR
Anda BORISOVA, ALFA-PATENTS, a/k 109, Riga LV-1082,
LV
(54) JAUNAS KOMPOZICIJAS UZ TAKSOIDU PAMATA
NOVEL TAXOID-BASED COMPOSITIONS
(57) 1. Kompozicijas, ko var injicét emulsijas forma, kas sa-
tur taksanu klases atvasinajumus, kas sastdv no emulsijas, ku-
ras pamata ir farmaceitiski pienemama ella Gdent un lecitins, kur
kompozicija taksans ir izSkidinats un atbilst visparigai formulai (1)
vai (II) k& paradits zemak:

cH,coo  Q

tBuO—CO-I;I H o

o (1)
HO H OCOCH,
OCOCHs
0
JL Meo. @ OMme

(CH),CO™ "NH O i

< __O
Y OCOCH,
OCOCH, ,

HO

kas raksturigas ar to, ka tas satur arT anjonu virsmaktivo vielu.

2. Kompozicijas saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigas ar
to, ka farmaceitiski pienemamas ellas ir izvélétas no sojas pupu
ellas un vidéjas kédes trigliceridu maisijumiem.

3. Kompozicijas saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigas ar
to, ka lecitins ir dabigais lecitins, kas izvéléts no olu lecitina vai
sojas lecitina, vai pussintétisks lecitins, kas izvéléts no fosfatidil-
holmiem.

4.  Kompozicijas saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigas ar to,
ka anjonu virsmaktiva viela ir fosfatidilglicerins vai fosfatidskabe.

5. Kompozicijas saskana ar 4. pretenziju, kas raksturigas
ar to, ka fosfatidilglicerins ir izvéléts no dilaurilfosfatidilgliceri-
na (DLPG), dimiristoilfosfatidilglicerina (DMPG) vai dipalmitoilfos-
fatidilglicerina (DPPG).

6. Kompozicijas saskana ar 4. pretenziju, kas raksturigas
ar to, ka fosfatidskabe ir izvéléta no dilauroilglicerinfosfatidska-
bes (DLPA), dimiristoilglicerinfosfatidskabes (DMPA) vai dipalmitoil-
glicerinfosfatidskabes (DPPA) natrija saliem.

7. Kompozicijas saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigas ar
to, ka fosfatidilholina vai lecitina un fosfatidilglicerina vai fosfa-
tidskabes masas attieciba vélams ir starp 500 un 3.

8. Kompozicijas saskana ar 7. pretenziju, kas raksturigas ar
to, ka masas attieciba vélams ir starp 100 un 10.

9. Kompozicijas saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigas
ar to, ka sastava pH ar skabes pievienoSanu ir noreguléts starp
3un 7.

10. Kompozicijas saskana ar 9. pretenziju, kas raksturigas ar
to, ka skabe ir izvéléta no salsskabes, citronskabes vai askorbin-
skabes.

11. Kompozicijas saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigas ar
to, ka ir pievienota buferviela, kas ir histidins.

12.  Kompozicijas saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigas ar to,
ka izotoniskais Skidums ir noreguléts ar glicerina pievienoSanu.
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13. Kompozicijas saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigas ar
to, ka sastdva kompozicijas masa ir ar $adiem robezlielumiem:
- ellas faze 10 Iidz 30 %
- lecitins vai fosfatidilholins 0,6 Idz 5 %
- fosfatidilglicerins 0,01 Iidz 0,2 %

- glicerins 0Idz 2,5 %
- etanols 01idz 2 %
- Gdens paréjais lidz 100 %.

14. Kompozicijas saskana ar jebkuru no iepriek$gjam preten-
zijam, kas raksturigas ar to, ka tas tiek ievaditas intravenozi ka
vienmomenta injekcija.

15. Kompozicijas saskana ar jebkuru no iepriek$éjam preten-
zijam, kas raksturigas ar to, ka dalinu izmérs ir no 100 nm Iidz
1 um.

16. Panémiens kompoziciju saskana ar jebkuru no iepriek$é-
jam pretenzijam ieguSanai, kas raksturigs ar to, ka emulsija tiek
razota, izmantojot mikrosaskidrinaSanas iekartu vai augsta spie-
diena homogenizatoru.

(51) AG1K 31/5172%600  (11) 2203170
AG61P 13/062000")
AG61P 13/1020007)
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(31) 07291148 (32) 26.09.2007 (33) EP
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(86) PCT/IB2008/003126 24.09.2008

(87) W02009/040671 02.04.2009

(73) SANOFI, 174, Avenue de France, 75013 Paris, FR
(72) GEPPETTI, Pierangelo, IT
(74) Le Coupanec, Pascale A.M.P,, et al, Nony & Associés, 3, rue
de Penthievre, 75008 Paris, FR
Anda BORISOVA, ALFA-PATENTS, a/k 109, Riga LV-1082,
Lv

(54) ADRENERGISKA ALFUZOSINA JAUNAS TERAPEITIS-
KAS IZMANTOSANAS
NOVEL THERAPEUTIC USES OF ADRENERGIC ALFU-
ZOSINE

(57) 1. Alfuzosins vai ta farmaceitiski pienemami sali izman-
toSanai urinpis|a iekaisuma arstéSanai un/vai profilaksei.

2. Alfuzosins vai ta farmaceitiski pienemami sali izmantoSa-
nai saskana ar 1. pretenziju, kur minétais urinpasla iekaisums ir
intersticiala cistita rezultats vai ir ar to saistits.

3.  Alfuzosins vai ta farmaceitiski pienemami sali izmantoSa-
nai saskana ar jebkuru no iepriek§€jam pretenzijam, kur alfuzosins
ir alfuzosina hidrohlorids.

4. Alfuzosins vai ta farmaceitiski pienemami sali izmantosa-
nai saskana ar jebkuru no iepriek$&jam pretenzijam virieSu dzimu-
ma pacientiem.

(51) A61K 31/40720060%)
A61K 31/438200601)
AG61P 25/04200601)

(21) 10003202.8

(43) 14.07.2010

(45) 25.01.2012
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De VRY, Jean, Dr., DE
FRIDERICHS, Elmar, DE

(74) Biulle, Jan, et al, Patentanwalte Kutzenberger & Wolff,
Theodor-Heuss-Ring 23, 50668 Kdln, DE
Aleksandra FORTUNA, FORAL Intelektuala Tpasuma
agentdra, a/k 98, Riga LV-1050, LV

(54) JAUKTI ORL1/u AGONISTI SAPJU ARSTESANAI
MIXED ORL1/p AGONISTS FOR TREATING PAIN

(1) 2206498

(22) 26.09.2007

(32) 29.09.2006 (33) DE
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(57) 1. Savienojumi, kas uzrada afinitati pret p-opioidu recep-
toru vismaz 100 nM (K, vértiba cilvékam) un afinitati pret ORL-1
receptoru, pie kam attieciba starp afinitatém ORL1/yu ir noteikta ka
1/[Ki(ORL1 /Ki(u)] no 0,1 lidz 30 un kas ir spirocikliski cikloheksana
atvasinajumi ar visparigo formulu (1)

1
kura

R" un R? savstarpéji neatkarigi ir H vai CH,, pie tam R un R? vien-
laicigi nav H;

R? ir fenilgrupa, benzilgrupa vai heteroarilgrupa, kas katrreiz ir neaiz-
vietota vai mono- vai poliaizvietota ar F, Cl, OH, CN vai OCH,;
W ir NR%, O vai S un

R* ir H; C, alkilgrupa, fenilgrupa; fenilgrupa, kas ir saistita caur
C, ;alkilgrupu; COR'™; SO,R'™,

kur R ir H; C, ,alkilgrupa ar sazarotu vai taisnu kedi, piesatinata
vai nepiesatinata, neaizvietota vai mono- vai poliaizvietota ar OH,
F vai COOC, ,alkilgrupu; C, (cikloalkilgrupa; arilgrupa vai heteroaril-
grupa, neaizvietota vai mono- vai poliaizvietota ar F, Cl, Br, CF,,
OCH,, C, ,alkilgrupa ar sazarotu vai taisnu kédi, neaizvietota vai
aizvietota ar F, Cl, CN, CF,, OCH, vai OH; vai fenilgrupa vai he-
teroarilgrupa, neaizvietota vai mono- vai poliaizvietota ar F, Cl, Br,
CF,, OCH,, C, ,alkilgrupu ar sazarotu vai taisnu kédi, neaizvietota
vai aizvietota ar F, Cl, CN, CF,, OCH, vai OH, kas saistita caur
piesatinatu vai nepiesétinatu C, alkilgrupu; vai C cikloalkilgrupa,
kas ir saistita caur piesatinatu vai nepiesatinatu C, ,alkilgrupu;
OR13; NR14R15;

R® ir H; COOR™, CONR®, OR"; C, .alkilgrupa, piesatinata vai ne-
piesatinata, ar sazarotu vai taisnu kédi, neaizvietota vai mono- vai
poliaizvietota ar OH, F, CF, vai CN;

R® ir H;

vai R® un R® kopa ir (CH,) arn =2, 3, 4, 5 vai 6, kur atseviski
Gdenraza atomi arl var bit aizstati ar F, Cl, NO,, CF,, OR'™, CN
vai C, .alkilgrupu,

R’, R%, R? un R savstarpégji neatkarigi ir H, F, Cl, Br, NO,, CF,,
OH, OCH,, CN, COOR™, NR"R"; C, .alkilgrupa, heteroarilgrupa,
neaizvietota vai mono- vai poliaizvietota ar benzilgrupu, CH,, CI,
F, OCH, vai OH;

kur R™ ir H vai C_ alkilgrupa;

R™ un R' savstarpgji neatkarigi ir H vai C, .alkilgrupa;

Xir O, S, 80O, SO, vai NR";

R ir H; C, ,alkilgrupa, piesatinata vai nepiesétinata, ar sazarotu
vai taisnu kédi; COR™ vai SO,R", to tiru diastereoméru, racematu,
tiru enantioméru forma, vai stereoizoméru maisijumu forma jebku-
ra vélamaja maisijuma attieciba; ka bazes vai to salu forma, it pasi
fiziologiski pienemamu salu vai fiziologiski pienemamu skabju vai
katjonu salu forma; izmantoSanai ka narkozes lidzeklis; izmanto-
Sanai kopa ar narkozi sapju arstédanai; izmanto$anai neiropatisku
sapju, kas izvélétas no virknes: hroniskas neiropatiskas sapes,
polineiropatiskas sapes, polineiropatiskas sapes, kas izraisitas ar
citostatiku, arstédana.

2. Savienojumi izmanto$anai hronisku neiropatisku sapju
arstédana saskana ar 1. pretenziju, kuru devas, kas tiek lietotas
hronisku neiropatisku sapju arstésanai, ir vismaz divreiz mazakas
par devam, kadas tiek lietotas pret akatam sapem.

3. Savienojumi izmanto$anai saskana ar 2. pretenziju, kuru
lietojamas devas ir vismaz piecas reizes mazakas par devam,
kadas tiek lietotas pret akdtam sapém.

4. Savienojumi pielietojumam saskana ar 1. pretenziju, kas
izvéléti no virknes:
1,1-(3-metilamino-3-fenilpentametilén)-6-fluor-1,3,4,9-tetrahidro-
pirano[3,4-bJindola hemicitrats;
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1,1-(3-metilamino-3-fenilpentametilén)-1,3,4,9-tetrahidropirano[3,4-
blindola hemicitrats;
1,1-[3-dimetilamino-3-(3-tienil)pentametilén]-1,3,4,9-tetrahidro-
pirano[3,4-blindola hemicitrats;
1,1-(3-dimetilamino-3-fenilpentametilén)-6-fluor-1,3,4,9-tetrahidro-
pirano[3,4-blindola hemicitrats;
1,1-[3-metilamino-3-(2-tienil)pentametilén]-1,3,4,9-tetrahidro-
pirano[3,4-b]-6-fluorindola citrats;
1,1-[3-dimetilamino-3-(2-tienil)pentametilén]-1,3,4,9-tetrahidro-
pirano[3,4-b]-6-fluorindola hemicitrats;
1,1-[3-dimetilamino-3-(2-tienil)pentametilén]-1,3,4,9-tetrahidro-
pirano[3,4-blindola citrats;
1,1-[3-dimetilamino-3-(3-tienil)pentametilén]-1,3,4,9-tetrahidro-
pirano[3,4-b]-6-fluorindola hemicitrats;
1,1-(3-dimetilamino-3-fenilpentametilén)-1,3,4,9-tetrahidropirano[3,4-
blindola hemicitrats; un
1,1-[3-metilamino-3-(2-tienil)pentametilén]-1,3,4,9-tetrahidro-
pirano[3,4-blindola citrats.

5. 1,1-(3-metilamino-3-fenilpentametilén)-6-fluor-1,3,4,9-tetra-
hidropirano[3,4-blindola tiru diastereoméru forma, vai stereoizo-
méru maisijumu forma jebkura vélamaja maisijuma attieciba; ka
bazes vai fiziologiski pienemamu saju forma izmanto$ana neiro-
patisku sapju arstésana.

6. 1,1-(3-dimetilamino-3-fenilpentametilén)-6-fluor-1,3,4,9-
tetrahidropirano[3,4bJindola tiru diastereoméru forma, vai stereo-
izoméru maisijumu forma jebkura vélamaja maisijuma attieciba;
ka bazes vai fiziologiski pienemamu salu forma izmantosana nei-
ropatisku sapju arstésana.

(51) €O7D 401/12(200601) (11)
CO07D 401/14200601)
CO7D 413/14(200601)
AG61K 31/5377200601)
A61P 3/06(2°050")

(21) 08848438.1 (22) 03.11.2008

(43) 21.07.2010

(45) 21.03.2012

(31) 985456 P (32) 05.11.2007 (33) US

(86) PCT/EP2008/064859 03.11.2008

(87) W0O2009/059943 14.05.2009

(73) Novartis AG, Lichtstrasse 35, 4056 Basel, CH

(72) MOGI, Muneto, US
YAMADA, Ken, US
YASOSHIMA, Kayo, US
KAWANAMI, Toshio, US
UMEMURA, Ichiro, JP
IWAKI, Yuki, US
QIN, Hongbo, JP
IMASE, Hidetomo, US

(74) von Sprecher, Georg, et al, Novartis Pharma AG, Patent
Department, 4002 Basel, CH
Anda BORISOVA, ALFA-PATENTS, a/k 109, Riga LV-1082,
Lv

(54) 4-BENZILAMINO-1-KARBOKSIACIL-PIPERIDINA ATVA-
SINAJUMI KA CETP INHIBITORI, KAS IZMANTOJAMI
TADU SLIMIBU ARSTESANAI KA HIPERLIPIDEMIJA
VAl ARTERIOSKLEROZE
4-BENZYLAMINO-1-CARBOXYACYL-PIPERIDINE DE-
RIVATIVES AS CETP INHIBITORS USEFUL FOR THE
TREATMENT OF DISEASES SUCH AS HYPERLIPIDEMIA
OR ARTERIOSCLEROSIS

2207775

(57) 1. Savienojums ar formulu (l):
R7
R1
R6 |
N R2
N
RS R3
R4 "),

kur
R1 ir (C,-C,)alkil-O-C(O)-, vai 5 vai 6 loceklu heteroarilgrupa ar
1, 2 vai 3 heteroatomiem, kas izvéléti no N, O vai S, kur minéta
heteroarilgrupa ir neobligati aizvietota ar vienu I1dz trim aizvieto-
tajiem, izvelétiem no halogéna atoma, di(C,-C,)alkilaminogrupas,
(C,-C,)alkoksigrupas vai 5 vai 6 locek|u heterociklilgrupas ar 1,
2 vai 3 heteroatomiem, kas izvéléti no N, O vai S, kur minéta
heterociklilgrupa ir neobligati papildus aizvietota ar vienu Iidz trim
aizvietotajiem, izvelétiem no (C,-C,)alkilgrupas, (C,-C)alkanoilgru-
pas vai hidroksilgrupas;
R2 ir (C,-C,)alkilgrupa;
R3 ir HO(O)C-R9-O-C(O)-;
R4 ir (C,-C,)alkilgrupa vai fenil-(C,-C,)alkilgrupa, kur minéta fenil-
grupa ir neobligati aizvietota ar vienu Iidz trim aizvietotajiem, iz-
vélétiem no (C,-C,)alkilgrupas vai halogéna atoma;
R5 ir Gdenraza atoms;
R6 un R7 neatkarigi ir halogéna atoms, (C,-C,)alkilgrupa vai
(C,-C,)alkoksigrupa, kur minéta alkilgrupa ir aizvietota ar vienu
[ldz trim halogéna atomiem; un
R9ir (C,-C,)alkilgrupa, (C,-C,)cikloalkilgrupa, (C,-C,)alkil-( C,-C;)ciklo-
alkilgrupa vai (C,-C;)cikloalkil-(C,-C,)alkilgrupa; vai
ta farmaceitiski pienemams sals; vai ta optisks izomérs; vai optisku
izoméru maisijums.

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals; vai ta optisks izomérs; vai optisku izoméru mai-
sijums; kur R9 ir

vai

3.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju vai ta farmaceitiski
pienemams sals, kas izvéléts no:

o
\ HO ]
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4.  Savienojums saskana ar 3. pretenziju vai td farmaceitiski
pienemams sals, kas ir

F F
F F /
F ’%/kF N
| = LN
— Néﬁ,
s
N™ N

L

07 0

.

HO~ S0

5.  Farmaceitiska kompozicija, kas satur savienojumu saska-
na ar jebkuru no 1. Iidz 4. pretenzijai vai ta farmaceitiski piene-
mamu sali; vai ta optisku izoméru; vai optisku izoméru maisijumu;
un farmaceitiski pienemamu neséju.

6.  Savienojuma saskana ar jebkuru no 1. [ldz 4. pretenzijai
vai ta farmaceitiski pienemama sals; vai ta optiska izoméra; vai
optisku izoméru maisijuma kombinacija ar papildu aktivu vielu, kas
ir izvéleta no rindas, kas sastav no:

(i) HMG-Co-A reduktazes inhibitora vai ta farmaceitiski piene-
mama sals,

(i) angiotensina Il receptora antagonista vai ta farmaceitiski pie-
nemama sals,

(iii) angiotensinu parveidojoSa enzima (ACE) inhibitora vai ta
farmaceitiski pienemama sals,

(iv) kalcija kanala blokétaja vai ta farmaceitiski pienemama
sals,

(v) aldosterona sintazes inhibitora vai ta farmaceitiski pienema-
ma sals,

(vi) aldosterona antagonista vai td farmaceitiski pienemama
sals,

(vii) dualo angiotensinu parveidojo$a enzima/neitralas endopepti-
dazes (ACE/NEP) inhibitora vai ta farmaceitiski pienemama sals,
(viii) endotelina antagonista vai ta farmaceitiski pienemama sals,
(ix) renina inhibitora vai ta farmaceitiski piepemama sals,

(x) diuréetika vai ta farmaceitiski pienemama sals,

(xi) ApoA-I mimétika.

7.  Savienojums ar formulu (l) saskana ar jebkuru no 1. lidz
4. pretenzijai vai ta farmaceitiski pienemams sals; vai ta optisks
izomérs; vai optisku izoméru maisijums izmantoSanai par medika-
mentu.

8.  Savienojuma ar formulu (I) saskana ar jebkuru no 1. lidz
4. pretenzijai, vai ta farmaceitiski piepemama sals; vai ta optiska
izoméra; vai optisku izoméru maisijuma izmantoSana medikamenta
ieguSanai traucéjuma vai slimibas arstéSanai, kur traucéjums vai
slimiba ir izvéléts no hiperlipidémijas, arteriosklerozes, ateroskle-
rozes, perifériskas vaskularas slimibas, dislipidémijas, hiperbeta-
lipoproteinémijas, hipoalfalipoproteinémijas, hiperholesterolémijas,
hipertrigliceridémijas, iedzimtas hiperholesterolémijas, kardiovas-
kulara traucéjuma, koronaras sirds slimibas, koronaras artériju
slimibas, koronaras vaskularas slimibas, stenokardijas, iSémijas,
sirds iSémijas, trombozes, sirds infarkta, tdda k& miokarda infark-
ta, triekas, perifériskas vaskularas slimibas, reperfuzijas bojajuma,

angioplastiskas restenozes, hipertensijas, sirds nepietiekamibas ar
asins sastréeguma paradibam, diabéta, tdda ka Il tipa cukura dia-
béta, diabétiskam vaskularajam komplikacijam, aptaukoSanas vai
endotoksémijas.

(51) AB1L 9/20(z00507 (11) 2209501
AB1K 31/4950001
AB1K 9/161200607

(21) 08806744.2 (22) 09.10.2008

(43) 28.07.2010
(45) 14.12.2011

(31) 979736 P (32) 12.10.2007 (33) US
89118 P 15.08.2008 us

(86) PCT/GB2008/050928 09.10.2008

(87) WO02009/047565 16.04.2009

(73) AstraZeneca AB, 151 85 Sodertélje, SE

(72) BLYTH, John, David, GB
DAY, Andrew, John, GB
LENNON, Kieran, James, GB

(74) Padget, Lucy Clare, et al, AstraZeneca AB, Global
Intellectual Property, 151 85 Sodertalje, SE
Aleksandrs SMIRNOVS, patentu agentira A.SMIRNOV &
Co., a/k 1440, Riga LV-1050, LV

(54) ZIBOTENTANA KOMPOZICIJA, KAS SATUR MANNITO-
LU UN MIKROKRISTALISKU CELULOZI
ZIBOTENTAN COMPOSITION CONTAINING MANNITOL
AND MICROCRYSTALLINE CELLULOSE

(57) 1. Farmaceitiska kompozicija, kura ietilpst N-(3-metoksi-
5-metilpirazin-2-il)-2-(4-[1,3,4-oksadiazol-2-il]fenil)piridin-3-sulfon-
amids (zibotentans) ar mannitolu un mikrokristalisku celulozi.

2. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kur
mannitols ir daudzuma no 65 Iidz 75 masas % un mikrokristaliska
celuloze ir daudzuma no 10 Iidz 15 masas %.

3.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. vai 2. pretenziju,
kas papildus satur vienu vai vairakas saistvielas.

4.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar 3. pretenziju, kur
saistviela ir povidons.

5.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar 3. vai 4. pretenziju,
kur saistviela ir daudzuma no 1 Iidz 5 masas %.

6. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
5. pretenzijai, kas papildus satur vienu vai vairakus dezintegran-
tus.

7. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 6. pretenziju, kur
dezintegrants ir natrija kroskarmeloze.

8.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar 6. vai 7. pretenziju,
kur dezintegrants ir daudzuma no 1 Iidz 5 masas %.

9.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
8. pretenzijai, kas papildus satur vienu vai vairakas smérvielas.

10. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
9. pretenzijai, kur N-(3-metoksi-5-metilpirazin-2-il)-2-(4-[1,3,4-oksa-
diazol-2-illfenil)piridin-3-sulfonamids ir daudzuma no 2 Iidz 20 ma-
sas %.

11. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kura
ietilpst:

* N-(3-metoksi-5-metilpirazin-2-il)-2-(4-[1,3,4-oksadiazol-2-il]fen-
il)piridin-3-sulfonamids daudzuma no 4,5 idz 8,5 masas %;

» mannitols daudzuma no 71 [idz 76 masas %;

» mikrokristaliska celuloze daudzuma no 10,5 lidz 14,5 ma-
sas %;

 natrija kroskarmeloze daudzuma no 2,5 lidz 3,5 masas %;

» povidons daudzuma no 2,5 lidz 3,5 masas %; un

* magnija stearats daudzuma no 0,75 lidz 2,0 masas %.

12. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
11. pretenzijai, kas papildus satur dzelzs oksida pigmentu saturosu
apvalku.

13. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 12. pretenziju, kur
apvalks satur no 3 Iidz 6 % no kompozicijas masas, kas ir apval-
kota.

14. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
13. pretenzijai, kur kompozicija ir tablete.

15. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 14. pretenziju, kur
tablete ir tablete ar momentanu atbrivoSanu.
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16. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
15. pretenzijai, kuru lieto par medikamentu.

17. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
15. pretenzijai, kuru lieto véza arstéSana siltasinu dzivniekam, pie-
méram, cilvékam.

18. Izmanto$ana saskana ar 17. pretenziju, kur vézis ir izvéléts
no prostatas véza, nesikSunu plausu véza, olnicu véza, urinpis|a
véza un kunga véza.

19. lzmanto$ana saskana ar 17. pretenziju, kur vézis ir pros-
tatas vézis.

20. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. [idz
15. pretenzijai, kas ir ieglta ar mitro granuléSanu.

21. Farmaceitiska kompozicija, kas ir iegita ar mitro granulé-
Sanu, saskana ar 20. pretenziju, kur mitras granuléSanas procesa
tiek izmantots mannitols tieSai presésanai.

(51) €O7D 233/58(20060") (11) 2225209

(21) 08855765.7 (22) 03.12.2008

(43) 08.09.2010

(45) 28.03.2012

(31) 07122400 (32) 05.12.2007 (33) EP

(86) PCT/EP2008/066709 03.12.2008

(87) WO02009/071584 11.06.2009

(73) Grindeks, a joint stock company, 53, Krustpils Street,
Riga 1057, LV

(72) LUSIS, Viesturs, LV
MUCENIECE, Dzintra, LV
REINE, Inese, LV
ZANDERSONS, Armands, LV

(74) Juris BUNDULIS, GRINDEKS AS, Krustpils iela 53, Riga
LV-1057, LV

(54) PANEMIENS 5-(2-ETIL-DIHIDRO-1H-INDEN-2-IL)-1H-IMID-
AZOLA UN TA SALU PAGATAVOSANAI
PROCESS FOR THE PREPARATION OF 5-(2-ETHYL-
DIHYDRO-1H-INDEN-2-YL)-1H-IMIDAZOLE AND SALTS
THEREOF

(57) 1. Panémiens 5-(2-etil-2,3-dihidro-1H-inden-2-il)-1H imid-

azola hidrohlorida (V)

N=
%\NH HCI

(V)
ieguSanai, kas sastav no vairakam stadijam:
1-tritil-1H-imidazola-4-karbaldehida kondenséSana ar ftalidu, lai
iegatu 2-(1-tritil-1H-imidazola-4-il)indan-1,3-dionu;
stadija a) ieglta savienojuma alkiléSana ar etiljodidu, lai iegdtu
2-etil-2-(tritil-1H-imidazola-4-il)indan-1,3-dionu;
tritiigrupas atSkelSana no savienojuma, kas ieguts stadija b), iz-
mantojot skabo hidrolizi, lai iegttu 2-etil-2-(1H-imidazol-4-il)indan-
1,3-dionu;
savienojuma, kur$ ieglts stadija c) reducéSana, izmantojot katall-
tisko hidrogenésanu, lai iegitu vélamo savienojumu 5-(2-etil-2,3-
dihidro-1H-inden-2-il)-1H-imidazola hidrohloridu.

2. Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kur stadija a) tiek
veikta organiska $kidinataja, kur$ izvéléts no etilacetata grupas
natrija metilata - metanola Skiduma klatbatnée.

3. Panémiens saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kur stadija b)
tiek veikta savienojuma ar formulu (ll) alkiléSana, izmantojot etil-
jodidu un sarmu metalu karbonatu.

4. Panémiens saskana ar 3. pretenziju, kur sarmu metals ir
kalija karbonats.

5. Panémiens saskana ar 1. - 4. pretenziju, kur stadija c)
tiek veikta izmantojot salsskabi.

6. Panémiens saskana ar 1. - 5. pretenziju, kur stadija d) iz-
mantota katalitiska hidrogenéSana, izmantojot salsskabes Skidumu
katalizatora Pd/C klatbatné.

7. 2-(1-Tritil-1H-imidazola-4-il)indan-1,3-dions.

8.  2-Etil-2-(1-tritil-1H-imidazola-4-il)indan-1,3-dions.
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(51) CO7D 487/041200697
AG61K 31/5025(20060")
AG61P 7/02(200607

(21) 09708289.5

(43) 20.10.2010

(45) 14.12.2011

(31) 08290112

(11) 2240487

(22) 23.01.2009

(32) 05.02.2008 (33) EP

(86) PCT/EP2009/000406 23.01.2009

(87) W02009/097970 13.08.2009

(73) SANOFI, 174, Avenue de France, 75013 Paris, FR

(72) HEINELT, Uwe, DE
WEHNER, Volkmar, DE
HERRMANN, Matthias, DE
SCHOENAFINGER, Karl, DE
STEINHAGEN, Henning, DE
SCHEIPER, Bodo, DE

(74) Then, Johann, et al, Sanofi-Aventis Deutschland GmbH,
Patent- und Lizenzabteilung, Industriepark H6chst Gebaude
K 801, 65926 Frankfurt am Main, DE
Anda BORISOVA, ALFA-PATENTS, a/k 109, Riga LV-1082,
Lv

(54) TRIAZOLPIRIDAZINI KA PAR1 INHIBITORI, TO RAZO-
SANA UN IZMANTOSANA PAR MEDIKAMENTIEM
TRIAZOLOPYRIDAZINES AS PAR1 INHIBITORS, PRO-
DUCTION THEREOF, AND USE AS MEDICAMENTS

(57) 1. Savienojums ar formulu (1)
1
SN /«Naz e RS
Ry SN R6 U
R3 N~ R7

un/vai jebkuras savienojuma ar formulu (I) stereocizoméru vai tau-
toméru formas un/vai jebkuru proporciju $o formu maisijumi, un/vai
savienojuma ar formulu (l) fiziologiski savienojams sals, kur Q1 ir
Udenraza atoms, -(C,-Cj)alkilgrupa, -(C,-C/)cikloalkilgrupa, -OH,
-0-(C,-C)alkilgrupa vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupa, kur alkilgrupa un
cikloalkilgrupa katra ir neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota
vai trisaizvietota neatkarigi ar -(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C;)cikloalkil-
grupu, OH, -O-(C,-C,)alkilgrupu vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, kur
dazi vai visi Gdenraza atomi alkilgrupa vai cikloalkilgrupa var bat
aizvietoti ar fluora atomu,

Q2 un Q3 ir vienadas vai dazadas un katra neatkarigi ir idenraza
atoms, -(C,-C)alkilgrupa vai -(C,-C,)cikloalkilgrupa, kur dazi vai
visi tdenraza atomi alkilgrupa vai cikloalkilgrupa var bat aizvietoti
ar fluora atomu,

R1, R2 un R3 ir vienadas vai dazadas un katra neatkarigi ir Gdenraza
atoms, -(C,-C)alkilgrupa, -(C,-C)cikloalkilgrupa, -O-(C,-C,)alkil-
grupa, -O-(C,-C;)cikloalkilgrupa, -(C-C,)alkilén-C(O)-N(R11)-R12,
-(C,-C,)alkilen-C(0)-0-R11, -(C-C,)alkilen-C(O)-R11, -(C-C,)alkil-
én-N(R11)-R12, -(C-C,)alkilen-N(R11)-C(O)-R12, halogéna atoms,
OH, -CN, -NO,, -SO,CH,, -SO,CF,, -SF,, -Si[-(C,-C,)alkil],,
-(C,-C,)alkilen-O-(C,-C)alkilgrupa, -O-(C,-C,)alkilen-O-(C,-C,)alkil-
grupa, -O-(C-C,)alkilen-(C,-C,,)arilgrupa, kur arilgrupa ir neatkarigi
neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota vai trisaizvietota ar
-0-(C,-C))alkilgrupu, -(C,-C,)alkilgrupu, OH, -(C,-C,)cikloalkilgrupu
vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, -O-(C,-C, )alkilen-(C,-C,)cikloalkilgrupu,
-(C,-C,,)Het, kur Het ir neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota
vai trisaizvietota neatkarigi ar -(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C;)cikloalkil-
grupu, OH, -O-(C,-C/alkilgrupu vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, vai
-0-(C,-C,)alkilen-O-(C,-C,)alkilen-O-(C,-Cy)alkilgrupu, kur alkilgrupa,
alkilengrupa un cikloalkilgrupa katra ir neaizvietota vai vienaizvie-
tota, divaizvietota vai trisaizvietota neatkarigi ar -(C,-C,)alkilgrupu,
-(C,-Cy)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-C,)alkilgrupu, -(C.-C,,)arilgrupu,
kur arilgrupa ir neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota, tris-
aizvietota, Cetraizvietota vai piecaizvietota neatkarigi ar halogéna
atomu, -(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C,)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-C)alk-
ilgrupu vai -O-(C,-C,)cikloalkilgrupu, -(C,-C,)Het, kur Het ir neaiz-
vietota vai vienaizvietota, divaizvietota, trisaizvietota, Cetraizvietota
vai piecaizvietota neatkarigi ar halogéna atomu, -(C,-C,)alkilgrupu,



Apstiprinatie Eiropas patenti

PATENTI UN PRECU ZIMES - 20.08.2012

-(C,-C;)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-Cy)alkilgrupu vai -O-(C,-C,)ciklo-
alkilgrupu, vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, vai kur daZi vai visi Gdenraza
atomi alkilgrupa, alkilengrupa vai cikloalkilgrupa var bt aizvietoti
ar fluora atomu, vai

R1 un R2 vai R2 un R3 kopa ar gredzena atomiem, ar kuriem katra
no tam ir saistita, veido 5- lildz 8-loceklu gredzenu, kur gredzens
sastav tikai no oglekla atomiem vai 1, 2 vai 3 no Siem atomiem
ir aizvietoti ar slapekla, skabekla vai séra atomiem, kur gredzens
ir neaizvietots vai vienaizvietots vai divaizvietots neatkarigi ar
-(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C;)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-C)alkilgrupu
vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, kur dazi vai visi Gdenraza atomi izvei-
dotaja 5- Iidz 8-loceklu gredzena un alkilgrupa vai cikloalkilgrupa
var bat aizvietoti ar fluora atomu,

R11 un R12 katra neatkarigi ir Gdenraza atoms, -(C,-Cj)alkilgrupa,
-(C,-Cy)cikloalkilgrupa, -(C-C,)alkilen-(C-C, ,)arilgrupa, kur arilgrupa
ir neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota vai trisaizvietota ne-
atkarigi ar O-(C,-Cy)alkilgrupu, -(C,-C,)alkilgrupu, OH, -(C,-C,)ciklo-
alkilgrupu vai -O-(C,-C,)cikloalkilgrupu, -(C,-C,)alkilen-(C,-C,)Het,
kur Het ir neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota, trisaizvietota,
Cetraizvietota vai piecaizvietota neatkarigi ar halogéna atomu,
-(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C;)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-C)alkilgrupu
vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, -SO,CH, vai -SO,CF,, kur dazZi vai
visi Udenraza atomi alkilgrupa, alkiléngrupa vai cikloalkilgrupa var
bat aizvietoti ar fluora atomu, vai

R11 un R12 fragmenta ,N(R11)-R12” un ,N(R11)-C(O)-R12" ir 5-
[[dz 8-loceklu gredzens, kas ir veidots kopa ar slapekla atomu ,N”
vai grupu ,N-C(Q)”, veidojot cikliskus aminus, imidus vai laktamus,
kuri satur I1dz diviem papildu heteroatomiem, izvélétiem no rindas:
N, O un S, kur gredzens ir neaizvietots vai vienaizvietots vai div-
aizvietots neatkarigi ar -(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C)cikloalkilgrupu,
OH, -O-(C,-Cy)alkilgrupu vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, kur daZi vai
visi Udenraza atomi izveidotaja 5- lidz 8-loceklu gredzena var bat
aizvietoti ar fluora atomu,

R4, R5, R6, R7 un R8 ir vienadas vai dazadas un katra neatkarigi ir
ddenraza atoms, -(C,-C,)alkilgrupa, -(C,-Cy)cikloalkilgrupa, OH, -CN,
-NO,, -O-(C,-C,)alkilgrupa, -O-(C,-Cy)cikloalkilgrupa, -(C-C,)alkilen-
(CO)-N(R21)-R22, -SO,CH,, -SO,CF,, -(C-C,)alkilen-C(0)-O-R21,
halogéna atoms, -SF,, -(C;-C,)alkilen-C(O)-R21, -(C,-C,)alkilén-
N(R21)-R22, -(C-C,)alkilen-N(R21)-C(0)-R22, -(C,-C,)alkilen-O-
(C,-Cyalkilgrupa, -(C-C;)alkilen-O-(C,-C;)alkilen-O-(C,-C;)alkilgrupa,
-Si[-(C,-C )alkil],, -(C-C,)alkilen-O-(C,-C,)alkilen-(C,-C )cikloalkil-
grupa, -(C,-C;)alkilen-O-(C-C)alkilén-(C.-C,)arilgrupa, kur aril-
grupa ir neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota vai trisaiz-
vietota neatkarigi ar -O-(C,-Cy)alkilgrupu, -(C,-C,)alkilgrupu, OH,
-(C,-Cy)cikloalkilgrupu vai -O-(C,-Cy)cikloalkilgrupu, vai -(C,-C,)Het,
kur Het ir neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota vai trisaiz-
vietota neatkarigi ar -O-(C,-Cy)alkilgrupu, -(C,-C,)alkilgrupu, OH,
-(C,-C;)cikloalkilgrupu vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, kur alkilgrupa,
alkilengrupa un cikloalkilgrupa katra ir neaizvietota vai vienaizvie-
tota, divaizvietota vai trisaizvietota neatkarigi ar -(C,-C,)alkilgrupu,
-(C,-C;)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-C,)alkilgrupu, -(C.-C, arilgrupu,
kur arilgrupa ir neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota, tris-
aizvietota, Cetraizvietota vai piecaizvietota neatkarigi ar halogéna
atomu, -(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C;)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-C,)alk-
ilgrupu vai -O-(C,-C,)cikloalkilgrupu, -(C,-C,)Het, kur Het ir neaiz-
vietota vai vienaizvietota, divaizvietota, trisaizvietota, Cetraizvietota
vai piecaizvietota neatkarigi ar halogéna atomu, -(C,-C,)alkilgrupu,
-(C,-C;)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-Cy)alkilgrupu vai -O-(C,-C,)ciklo-
alkilgrupu, vai -O-(C,-C,)cikloalkilgrupu, kur daZi vai visi Gdenraza
atomi alkilgrupa, alkilengrupa vai cikloalkilgrupa var bat aizvietoti
ar fluora atomu, vai

R4 un R5, R5 un R6, R6 un R7 vai R7 un R8, kopa ar gredzena
atomiem, ar kuru katra no tam ir saistita, veido 5- lldz 8-locek|u
gredzenu, kur gredzens sastav tikai no oglekla atomiem, vai 1, 2
vai 3 no Siem atomiem ir aizvietoti ar slapekla, skabekla vai séra
atomiem, kur gredzens ir neaizvietots vai vienaizvietots vai divaiz-
vietots neatkarigi ar -(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C)cikloalkilgrupu, OH,
-0-(C,-C,)alkilgrupu vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, kur dazi vai visi
Gdenraza atomi izveidotaja 5- lidz 8-loceklu gredzena un alkilgrupa
vai cikloalkilgrupa var bat aizvietoti ar fluora atomu,

R21 un R22 katra neatkarigi ir Gdenraza atoms, -(C,-Cj)alkilgrupa,
-(C,-Cy)cikloalkilgrupa, -(C-C,)alkilen-(C-C, ,)arilgrupa, kur arilgrupa
ir neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota vai trisaizvietota ne-
atkarigi ar -O-(C,-C;)alkilgrupu, -(C,-C,)alkilgrupu, OH, -(C,-Cy)ciklo-

alkilgrupu vai -O-(C,-C,)cikloalkilgrupu, -(C,-C,)alkilen-(C,-C,)Het,
kur Het ir neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota, trisaizvietota,
Cetraizvietota vai piecaizvietota neatkarigi ar halogéna atomu,
-(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C;)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-C)alkilgrupu
vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, -SO,CH, vai -SO,CF,, kur dazZi vai
visi Gdenraza atomi alkilgrupa, alkiléngrupa vai cikloalkilgrupa var
bat aizvietoti ar fluora atomu, vai

R21 un R22 fragmentos ,N(R21)-R22” un ,N(R21)-C(O)-R22” ir
5- lldz 8-locekl|u gredzens, kas izveidots kopa ar slapekla atomu
.N” vai grupu ,N-C(O)”, veidojot cikliskus aminus, imidus vai lak-
tamus, kuri satur Iidz diviem papildu heteroatomiem, izvélétiem no
N, O un S, kur gredzens ir neaizvietots vai divaizvietots vai trisaiz-
vietots neatkarigi ar -(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C)cikloalkilgrupu, OH,
-0-(C,-C,)alkilgrupu vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, kur dazi vai visi
Gdenraza atomi izveidotaja 5- I1dz 8-locek|u gredzena un alkilgrupa
vai cikloalkilgrupa var bat aizvietoti ar fluora atomu.

2. Savienojums ar formulu (l) saskana ar 1. pretenziju, kur
Q1, Q2 un Q3 ir vienadas vai dazadas un katra neatkarigi ir
ddenraza atoms, -(C,-C;)alkilgrupa vai -(C,-C;)cikloalkilgrupa, kur
dazi vai visi Gdenraza atomi alkilgrupa vai cikloalkilgrupa var bat
aizvietoti ar fluora atomu,

R1, R2 un R3 ir vienadas vai dazadas un katra neatkarigi ir Gdenraza
atoms, -(C,-C,)alkilgrupa, -(C,-C,)cikloalkilgrupa, -O-(C,-C,)alkil-
grupa, -O-(C,-C;)cikloalkilgrupa, -(C-C,)alkilen-C(O)-N(R11)-R12,
-(C,-C,)alkilen-C(0)-0-R11, -(C-C,)alkilen-C(0)-R11, -(C-C,)alkil-
én-N(R11)-R12, -(C-C,)alkilén-N(R11)-C(O)-R12, halogéna atoms,
OH, -CN, -NO,, -SO,CH,, -SO,CF,, -SF,, -Si[-(C,-Calkill,,
-(C,-C;)alkilen-O-(C,-C;)alkilgrupa, -O-(C,-Cy)alkilen-O-(C,-Cy)alkil-
grupa, -O-(C-C,)alkilén-(C,-C,,)arilgrupa, kur arilgrupa ir neaizvie-
tota vai vienaizvietota, divaizvietota vai trisaizvietota neatkarigi ar
-0-(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C,)alkilgrupu, OH, -(C,-C,)cikloalkilgrupu
vai -O-(C,-Cy)cikloalkilgrupu, -O-(C,-C,)alkilen-(C,-C,)cikloalkilgrupu,
-(C,-C,)Het, kur Het ir neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota
vai trisaizvietota neatkarigi ar -(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C)cikloalkil-
grupu, OH, -O-(C,-Cyalkilgrupu vai -O-(C,-C,)cikloalkilgrupu, vai
-0-(C,-C,)alkilen-O-(C,-C,)alkilen-O-(C,-C)alkilgrupu, kur alkilgrupa,
alkilengrupa un cikloalkilgrupa katra ir neaizvietota vai vienaizvie-
tota, divaizvietota vai trisaizvietota neatkarigi ar -(C,-C,)alkilgrupu,
-(C,-C;)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-C/)alkilgrupu, -(C.-C,arilgrupu,
kur arilgrupa ir neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota, tris-
aizvietota, Cetraizvietota vai piecaizvietota neatkarigi ar halogéna
atomu, -(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C;)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-C,)alk-
ilgrupu vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, -(C,-C,)Het, kur Het ir neaiz-
vietota vai vienaizvietota, divaizvietota, trisaizvietota, Cetraizvietota
vai piecaizvietota neatkarigi ar halogéna atomu, -(C,-C,)alkilgrupu,
-(C,-C;)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-Cy)alkilgrupu vai -O-(C,-C,)ciklo-
alkilgrupu, vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, vai kur daZi vai visi Gdenraza
atomi alkilgrupa, alkilengrupa vai cikloalkilgrupa var bat aizvietoti
ar fluora atomu,

ar nosacijumu, ka vismaz viena no R1, R2 vai R3 nav ldenraza
atoms vai R1 un R2, vai R2 un R3 kopéa ar gredzena atomiem,
ar kuriem katra no tam ir saistita, veido 5- [idz 8-locek|u gredze-
nu, kur gredzens sastav tikai no oglekla atomiem vai 1, 2 vai
3 no Siem atomiem ir aizvietoti ar slapekla, skabekla vai séra
atomiem, kur gredzens ir neaizvietots vai vienaizvietots vai divaiz-
vietots neatkarigi ar -(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C)cikloalkilgrupu, OH,
-0-(C,-C,)alkilgrupu vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, kur dazi vai visi
Gdenraza atomi 5- [1dz 8-loceklu gredzena, alkilgrupa vai cikloalkil-
grupa var bat aizvietoti ar fluora atomu,

R11 un R12 katra neatkarigi ir Gdenraza atoms, -(C,-Cj)alkilgrupa,
-(C,-Cy)cikloalkilgrupa, -(C-C,)alkilen-(C-C, ,)arilgrupa, kur arilgrupa
ir neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota vai trisaizvietota ne-
atkarigi ar -O-(C,-C;)alkilgrupu, -(C,-C,)alkilgrupu, OH, -(C,-C)ciklo-
alkilgrupu vai -O-(C,-C,)cikloalkilgrupu, -(C,-C,)alkilen-(C,-C,)Het,
kur Het ir neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota, trisaizvietota,
Cetraizvietota vai piecaizvietota neatkarigi ar halogéna atomu,
-(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C;)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-C)alkilgrupu
vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, -SO,CH, vai -SO,CF,, kur dazZi vai
visi Gdenraza atomi alkilgrupa, alkiléngrupa vai cikloalkilgrupa var
bat aizvietoti ar fluora atomu, vai

R11 un R12 fragmentos ,N(R11)-R12” un ,N(R11)-C(O)-R12” ir
5- I1dz 8-loceklu gredzens, kas ir izveidots kopa ar slapekla atomu
,N” vai grupu ,N-(CO)”, veidojot cikliskus aminus, imidus vai lak-
tamus, kas satur I1dz diviem papildu heteroatomiem, izvélétiem no
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N, O un S, kur gredzens ir neaizvietots vai vienaizvietots vai div-
aizvietots neatkarigi ar -(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C)cikloalkilgrupu,
OH, -O-(C,-Cy)alkilgrupu vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, kur daZi vai
visi Gdenraza atomi alkilgrupa vai cikloalkilgrupa var bt aizvietoti
ar fluora atomu,
R4, R5, R6, R7 un R8 ir vienadas vai dazadas, un katra neatkarigi ir
Udenraza atoms, -(C,-C,)alkilgrupa, -(C,-Cy)cikloalkilgrupa, OH, -CN,
-NO,, -O-(C,-C,)alkilgrupa, -O-(C,-Cy)cikloalkilgrupa, -(C-C,)alkilen-
(CO)-N(R21)-R22, -SO,CH,, -SO,CF,, -(C-C,)alkilen-C(0)-O-R21,
halogéna atoms, -SF,, -(C;-C,)alkilen-C(O)-R21, -(C,-C,)alkilén-
N(R21)-R22, -(C-C,)alkilen-N(R21)-C(0)-R22, -(C,-C,)alkilen-O-
(C,-Cyalkilgrupa, -(C-C;)alkilen-O-(C,-C;)alkilen-O-(C,-C;)alkilgrupa,
-Si[-(C,-C,)alkil],, -(C,-C;)alkilen-O-(C,-C,)alkilen-(C,-C )cikloalkil-
grupa, -(C,-C/)alkilen-O-(C-C)alkilén-(C.-C,)arilgrupa, kur aril-
grupa ir neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota vai trisaiz-
vietota neatkarigi ar -O-(C,-Cy)alkilgrupu, -(C,-C,)alkilgrupu, OH,
-(C,-Cy)cikloalkilgrupu vai -O-(C,-Cy)cikloalkilgrupu, vai -(C,-C,)Het,
kur Het ir neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota vai trisaiz-
vietota neatkarigi ar -O-(C,-Cy)alkilgrupu, -(C,-C,)alkilgrupu, OH,
-(C,-C;)cikloalkilgrupu vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, kur alkilgrupa,
alkilengrupa un cikloalkilgrupa katra ir neaizvietota vai vienaizvie-
tota, divaizvietota vai trisaizvietota neatkarigi ar -(C,-C,)alkilgrupu,
-(C,-C;)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-C)alkilgrupu, -(C.-C,)arilgrupu,
kur arilgrupa ir neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota, tris-
aizvietota, Cetraizvietota vai piecaizvietota neatkarigi ar halogéna
atomu, -(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C,)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-C,)alkil-
grupu vai -O-(C,-Cy)cikloalkilgrupu, -(C,-C,,)Het, kur Het ir neaiz-
vietota vai vienaizvietota, divaizvietota, trisaizvietota, Cetraizvietota
vai piecaizvietota neatkarigi ar halogéna atomu, -(C,-C,)alkilgrupu,
-(C,-C;)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-Cy)alkilgrupu vai -O-(C,-C,)ciklo-
alkilgrupu, vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, vai kur daZi vai visi Gdenraza
atomi alkilgrupa, alkilengrupa vai cikloalkilgrupa var bt aizvietoti
ar fluora atomu,
ar nosacijumu, ka vismaz viena no R4, R5, R6, R7 vai R8 nav
Gdenraza atoms, vai
R4 un R5, R5 un R6, R6 un R7 vai R7 un R8, kopa ar gredzena
atomiem, ar kuriem tas ir saistitas, veido 5- Iidz 8-loceklu gre-
dzenu, kur gredzens sastav tikai no oglekla atomiem vai 1, 2 vai
3 no Siem atomiem ir aizvietoti ar slapekla, skabekla vai séra
atomiem, kur gredzens ir neaizvietots vai vienaizvietots vai divaiz-
vietots neatkarigi ar -(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C)cikloalkilgrupu, OH,
-0-(C,-C,)alkilgrupu vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, kur dazi vai visi
Gdenraza atomi izveidotaja 5- lldz 8-loceklu gredzena un alkilgrupa
vai cikloalkilgrupa var bat aizvietoti ar fluora atomu,
R21 un R22 katra neatkarigi ir Gdenraza atoms, -(C,-Cj)alkilgrupa,
-(C,-Cy)cikloalkilgrupa, -(C-C,)alkilen-(C-C, ,)arilgrupa, kur arilgrupa
ir neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota vai trisaizvietota ne-
atkarigi ar -O-(C,-C;)alkilgrupu, -(C,-C,)alkilgrupu, OH, -(C,-Cy)ciklo-
alkilgrupu vai -O-(C,-C,)cikloalkilgrupu, -(C,-C,)alkilen-(C,-C,)Het,
kur Het ir neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota, trisaizvietota,
Cetraizvietota vai piecaizvietota neatkarigi ar halogéna atomu,
-(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C;)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-C)alkilgrupu
vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, -SO,CH, vai -SO,CF,, kur daZi vai
visi Udenraza atomi alkilgrupa, alkiléngrupa vai cikloalkilgrupa var
bat aizvietoti ar fluora atomu, vai
R21 un R22 fragmentos ,N(R21)-R22” un ,N(R21)-C(O)-R22” ir
5- lldz 8-locekl|u gredzens, kas izveidots kopa ar slapekla atomu
,N” vai grupu ,N-C(O)”, veidojot cikliskus aminus, imidus vai lakta-
mus, kuri satur I1dz diviem papildu heteroatomiem, izvélétiem no N,
O un S, kur gredzens ir neaizvietots vai vienaizvietots vai divaiz-
vietots neatkarigi ar -(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C)cikloalkilgrupu, OH,
-0-(C,-C,)alkilgrupu vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, kur dazi vai visi
Gdenraza atomi izveidotaja 5- lidz 8-loceklu gredzena un alkilgrupa
vai cikloalkilgrupa var bat aizvietoti ar fluora atomu.

3. Savienojums ar formulu (I) saskana ar 1. vai 2. pretenziju,
kur
Q1, Q2 un Q3 ir vienadas vai dazadas un katra neatkarigi ir
Gdenraza atoms, -(C,-C;)alkilgrupa vai -(C,-C;)cikloalkilgrupa, kur
dazi vai visi atomi alkilgrupa vai cikloalkilgrupa var bt aizvietoti
ar fluora atomu, R1, R2 un R3 ir vienadas vai dazadas un katra
neatkarigi ir Gdenraza atoms, -(C,-C)alkilgrupa, -(C,-C,)cikloalkil-
grupa, -O-(C,-C,)alkilgrupa, -O-(C,-C,)cikloalkilgrupa, -(C,-C,)alkilen-
C(0)-N(R11)-R12, -(C-C,)alkilen-C(0)-0-R11, -(C,-C )alkilen-C(O)-
R11, -(C,-C,)alkilen-N(R11)-R12, -(C-C,)alkilen-N(R11)-C(0)-R12,
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halogéna atoms, OH, -CN, -NO,, -SO,CH,, -Si[-(C,-C,)alkil],,
-(C,-C,)alkilen-O-(C,-C,)alkilgrupa, -O-(C,-C)alkilen-O-(C,-C,)alkilgru-
pa, -O-(C-C,)alkilen-(C-C,,)arilgrupa, -O-(C,-C,)alkilén-(C,-C)ciklo-
alkilgrupa, -(C,-C,,)Het vai -O-(C,-C)alkilen-O-(C,-C,)alkilén-O-
(C,-C;)alkilgrupa, kur alkilgrupa, alkilengrupa un cikloalkilgrupa
katra ir neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota vai trisaizvie-
tota neatkarigi ar -(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C;)cikloalkilgrupu, OH,
-0-(C,-C,)alkilgrupu vai -O-(C,-C,)cikloalkilgrupu, vai kur dazi vai
visi Udenraza atomi alkilgrupa, alkiléngrupa vai cikloalkilgrupa var
bat aizvietoti ar fluora atomu,

ar nosacijumu, ka vismaz viena no R1, R2 vai R3 nav Uden-
raza atoms vai R1 un R2 vai R2 un R3 kopa ar gredzena
atomiem, ar kuriem tas ir saistitas, veido gredzenu, izvélétu
no rindas, kas sastav no 2,3,5,6,7,8-heksahidro-1,2,3a,4,5,8-
heksaazaciklopenta[b]naftalina; 2,6,7,8-tetrahidro-3H-5-oksa-
1,2,3a,4,8-pentaazaciklopenta[b]naftalina; 2,3,6,7-tetrahidro-
5,8-dioksa-1,2,3a,4-tetraazaciklopenta[b]naftalina; 2,3,6,7-tetra-
hidro-5H-8-oksa-1,2,3a,4,5-pentaazaciklopenta[b]naftalina;
2,6,7,8-tetrahidro-3H-5-tia-1,2,3a,4,8-pentaazaciklopenta[b]naftalina;
2,3,6,7,8,9-heksahidro-1,2,3a,4,6,9-heksaazaciklopentala]naftalina;
2,3-dihidro-5,7-dioksa-1,2,3a,4-tetraaza-s-indacéna; 2,6,7,8-tetra-
hidro-3H-ciklopenta[e][1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazina; 2,7,8,9-tetra-
hidro-3H-ciklopenta[d][1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazina un 2,3,6a,9a-
tetrahidro[1,3]dioksol[4,5-d][1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazina, kur gre-
dzens ir neaizvietots vai vienaizvietots vai divaizvietots neatkarigi
ar -(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-Cy)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-C)alkilgrupu
vai -O-(C,-C;)cikloalkilgrupu, kur daZi vai visi Gdenraza atomi alkil-
grupa vai cikloalkilgrupa var bat aizvietoti ar fluora atomu,

R11 un R12 katra neatkarigi ir Gdenraza atoms, -(C,-Cj)alkilgrupa,
-(C,-C;)cikloalkilgrupa, -(C-C,)alkilen-(C.-C, )arilgrupa, -(C,-C,)alk-
ilen-(C,-C,)Het, -SO,CH, vai -SO,CF,, kur daZi vai visi Gdenraza
atomi alkilgrupa, alkilengrupa vai cikloalkilgrupa var bat aizvietoti
ar fluora atomu, vai

R11 un R12 fragmentos ,N(R11)-R12” un ,N(R11)-C(O)-R12” ir
5- lidz 8-loceklu gredzens, izvéléts no rindas, kas sastav no aze-
tidinilgrupas, pirolidinilgrupas, piperidinilgrupas, piperazinilgrupas,
azepinilgrupas, morfolinilgrupas, tiomorfolinilgrupas, pirolidin-2,5-
dionilgrupas, piperidin-2,6-dionilgrupas, piperazin-2,6-dionilgrupas,
morfolin-3,5-dionilgrupas, pirolidin-2-onilgrupas, piperidin-2-onilgru-
pas, piperazin-2-onilgrupas un morfolin-3-onilgrupas, kur gredzens
ir neaizvietots vai vienaizvietots vai divaizvietots neatkarigi ar
-(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C;)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-C)alkilgrupu
vai -O-(C,-C;)cikloalkilgrupu, kur daZi vai visi Gdenraza atomi alkil-
grupa vai cikloalkilgrupa var bat aizvietoti ar fluora atomu,

R4, R5, R6, R7 un R8 ir vienadas vai dazadas un katra neatkarigi ir
Udenraza atoms, -(C,-C,)alkilgrupa, -(C,-Cy)cikloalkilgrupa, OH, -CN,
-NO,, -O-(C,-C,)alkilgrupa, -O-(C,-C;)cikloalkilgrupa, -(C,-C,)alkil-
(CO)-N(R21)-R22, -SO,CH,, -SO,CF,, -(C-C,)alkilen-C(0)-O-R21,
halogéna atoms, -SF,, -(C;-C,)alkilen-C(O)-R21, (C-C,)alkilén-
N(R21)-R22, -(C-C,)alkilen-N(R21)-C(0)-R22, -(C,-C,)alkilen-O-
(C,-Cyalkilgrupa, -(C-C;)alkilen-O-(C,-C;)alkilen-O-(C,-C;)alkilgrupa,
-Si[-(C,-C,)alkil],, -(C,-Cy)alkilen-O-(C-C, )alkilen-(C,-C )cikloalkilgru-
pa, -(C;-C;)alkilen-O-(C-Cy)alkilén-(C,-C, )arilgrupa vai -(C,-C,)Het,
kur alkilgrupa, alkiléngrupa un cikloalkilgrupa katra ir neaizvieto-
ta vai vienaizvietota, divaizvietota vai trisaizvietota neatkarigi ar
-(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C,)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-C)alkilgrupu,
-(C4-C, arilgrupu, kur arilgrupa ir neaizvietota vai vienaizvietota,
divaizvietota, trisaizvietota, Cetraizvietota vai piecaizvietota neatkarigi
ar halogéna atomu, -(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C;)cikloalkilgrupu, OH,
-0-(C,-C,)alkilgrupu vai -O-(C,-C;)cikloalkilgrupu, -(C,-C,)Het, kur
Het ir neaizvietota vai vienaizvietota, divaizvietota, trisaizvietota,
Cetraizvietota vai piecaizvietota neatkarigi ar halogéna atomu,
-(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C;)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-C)alkilgrupu
vai -O-(C,-C,)cikloalkilgrupu vai -O-(C,-C)cikloalkilgrupu, vai kur dazi
vai visi idenraza atomi alkilgrupa, alkiléngrupa vai cikloalkilgrupa
var bat aizvietoti ar fluora atomu,

ar nosacijumu, ka vismaz viena no R4, R5, R6, R7 vai R8 nav
Gdenraza atoms, vai

R4 un R5, R5 un R6, R6 un R7 vai R7 un R8 kopa ar gredzena
atomiem, ar kuriem tas ir saistitas, veido 5- lidz 8-loceklu gredzenu,
izvéletu no rindas, kas sastav no 2,3-dihidrobenzo[1,4]dioksina;
3,4-dihidro-2H-benzo[1,4]oksazina; 1,2,3,4-tetrahidrohinoksalina;
benzo[1,3]dioksola; 3,4-dihidro-2H-benzo[1,4]tiazina un 2,3,4,5-tetra-
hidro-1H-benzo[b][1,4]diazepina, kur gredzens ir neaizvietots vai
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vienaizvietots vai divaizvietots neatkarigi ar -(C,-C,)alkilgrupu,
-(C,-C;)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-Cy)alkilgrupu vai -O-(C,-C,)ciklo-
alkilgrupu, kur dazi vai visi idenraza atomi alkilgrupa vai cikloalkil-
grupa var bat aizvietoti ar fluora atomu,

R21 un R22 katra neatkarigi ir Gdenraza atoms, -(C,-Cj)alkilgrupa,
-(C,-C;)cikloalkilgrupa, -(C-C,)alkilen-(C.-C, )arilgrupa, -(C,-C,)alk-
ilen-(C,-C,)Het, -SO,CH, vai -SO,CF,, kur daZi vai visi Gdenraza
atomi alkilgrupa, alkilengrupa vai cikloalkilgrupa var bt aizvietoti
ar fluora atomu, vai

R21 un R22 fragmentos ,N(R21)-R22” un ,N(R21)-C(0)-R22” ir
5- lidz 8-loceklu gredzens, izvéléts no rindas, kas sastav no aze-
tidinilgrupas, pirolidinilgrupas, piperidinilgrupas, piperazinilgrupas,
azepinilgrupas, morfolinilgrupas, tiomorfolinilgrupas, pirolidin-2,5-
dionilgrupas, piperidin-2,6-dionilgrupas, piperazin-2,6-dionilgrupas,
morfolin-3,5-dionilgrupas, pirolidin-2-onilgrupas, piperidin-2-onilgru-
pas, piperazin-2-onilgrupas un morfolin-3-onilgrupas, kur gredzens
ir neaizvietots vai vienaizvietots vai divaizvietots neatkarigi ar
-(C,-C,)alkilgrupu, -(C,-C;)cikloalkilgrupu, OH, -O-(C,-C)alkilgrupu
vai -O-(C,-C;)cikloalkilgrupu, kur daZi vai visi Gdenraza atomi alkil-
grupa vai cikloalkilgrupa var bat aizvietoti ar fluora atomu.

4. Savienojums ar formulu () saskana ar 1. lidz 3. pretenziju,
kur
Q1, Q2 un Q3 ir vienadas vai dazadas, un katra ir Gdenraza
atoms,

R1, R2 un R3 ir vienadas vai dazadas un katra neatkarigi ir Gdenraza
atoms, -(C,-Cy)alkilgrupa, -O-(C,-Cy)alkilgrupa, -O-(C,-C)cikloalkil-
grupa, -(C,-C,)alkilén-C(O)-N(R11)-R12, -(C-C,)alkilen-N(R11)-R12,
halogéna atoms, -O-(C,-C;)alkilén-O-(C,-C,)alkilgrupa, -O-(C-C,)alk-
ilenfenilgrupa vai -O(C,-C;)alkilen-O-(C,-C;)alkilen-O-(C,-C)alkilgru-
pa, kur alkilgrupa vai alkilengrupa katra gadijuma ir neaizvietota
vai vienaizvietota vai divaizvietota ar -O-(C,-Cy)alkilgrupu, kur dazi
vai visi idenraza atomi alkilgrupa vai alkiléngrupa var bt aizvietoti
ar fluora atomu,

ar nosacijumu, kas vismaz viena no R1, R2 vai R3 nav Gdenraza
atoms,

R11 un R12 katra neatkarigi ir Gdenraza atoms vai -(C,-C)alkil-
grupa, vai

R11 un R12 fragmenta ,N(R11)-R12” ir 5- lidz 8-loceklu gredzens,
izvéléts no rindas, kas sastav no azetidinilgrupas, pirolidinilgrupas,
piperidinilgrupas, piperazinilgrupas, azepinilgrupas, imidazolilgru-
pas, morfolinilgrupas, tiomorfolinilgrupas, pirolidin-2,5-dionilgrupas,
piperidin-2,6-dionilgrupas, piperazin-2,6-dionilgrupas, morfolin-3,5-
dionilgrupas, pirolidin-2-onilgrupas, piperidin-2-onilgrupas, piper-
azin-2-onilgrupas un morfolin-3-onilgrupas,

R4, R5, R6, R7 un R8 ir vienadas vai dazadas un katra neatkarigi ir
ddenraza atoms, -(C,-C;)alkilgrupa, OH, -O-(C,-C,)alkilgrupa, haloge-
na atoms, -SF,, -(C-C,)alkilén-N(R21)-R22, -(C -C,)alkilén-N(R21)-
C(0)-R22, -CF,, -(C-C,)alkilen-O-(C,-C,)alkilen-O-(C,-C)alkilgrupa,
-(C,-Cy)alkilen-O-(C,-C, )alkilen-(C,-C)cikloalkilgrupa vai -(C-C,)alk-
ilen-O-(C-Cy)alkilenfenilgrupa, kur alkilgrupa vai alkiléngrupa kat-
ra gadijuma ir neaizvietota vai vienaizvietota vai divaizvietota ar
-0-(C,-C,)alkilgrupu,

ar nosacijumu, ka vismaz viena no R4, R5, R6, R7 vai R8 nav
Gdenraza atoms, vai

R4 un R5, R5 un R6, R6 vai R7 vai R7 un R8 kopa ar gredzena
atomiem, ar kuriem tas ir saistitas, veido 5- lidz 8-loceklu gredzenu,
izvéletu no rindas, kas sastav no 2,3-dihidrobenzo[1,4]dioksina;
3,4-dihidro-2H-benzo[1,4]oksazina; 1,2,3,4-tetrahidrohinoksalina;
benzo[1,3]dioksola; 3,4-dihidro-2H-benzo[1,4]tiazina un 2,3,4,5-tetra-
hidro-1H-benzo[b][1,4]diazepina, kur gredzens ir neaizvietots vai
vienaizvietots vai divaizvietots ar -(C,-C,)alkilgrupu,

R21 un R22 katra neatkarigi ir Gdenraza atoms vai -(C,-C)alkil-
grupa, vai

R21 un R22 fragmenta ,N(R21)-R22” ir 5- lidz 8-locek|u gredzens,
izvéléts no rindas, kas sastav no azetidinilgrupas, pirolidinilgrupas,
piperidinilgrupas, piperazinilgrupas, azepinilgrupas, imidazolilgru-
pas, morfolinilgrupas, tiomorfolinilgrupas, pirolidin-2,5-dionilgrupas,
piperidin-2,6-dionilgrupas, piperazin-2,6-dionilgrupas, morfolin-3,5-
dionilgrupas, pirolidin-2-onilgrupas, piperidin-2-onilgrupas, piper-
azin-2-onilgrupas un morfolin-3-onilgrupas.

5.  Savienojums ar formulu (l) saskana ar 1. l\dz 4. pretenzi-
ju, kur savienojums ar formulu (l) ir izvéléts no rindas, kas sastav
no 2-(6-hlor-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il)-1-(3,5-di-terc-
butil-4-hidroksifenil)etanona, 1-(3-terc-butil-4-metoksi-5-morfolin-4-

ilfenil)-2-(3-imino-6-izopropoksi[1,2,4]triazolo[4,3-b]-piridazin-2-il)eta-
nona, 1-(3-terc-butil-4-metoksi-5-morfolin-4-ilfenil)-2-(3-imino-6-met-
oksi[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il)etanona, 2-(6-etoksi-3-imi-
no[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il)-1-(4-metoksi-3-morfolin-4-il-5-
trifluormetilfenil)etanona, N-[3-[2-(6-etoksi-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-
b]piridazin-2-il)acetil]-5-(pentafluorsulfanil)fenil]-N-metilacetamida,
N-[3-[2-(6-etoksi-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il)acetil]-5-
(pentafluorsulfanil)fenillacetamida, 1-(3-terc-butil-4-metoksi-5-mor-
folin-4-ilfenil)-2-(6-etoksi-3-imino[ 1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il)eta-
nona, 1-(3-terc-butil-4-metoksi-5-morfolin-4-ilfenil)-2-(6-ciklopentil-
oksi-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il)etanona, 1-(3-terc-but-
il-4-metoksi-5-morfolin-4-ilfenil)-2-(6-ciklobutoksi-3-imino[1,2,4]tri-
azolo[4,3-b]piridazin-2-il)etanona, 1-(3-terc-butil-4-metoksi-5-morfol-
in-4-ilfenil)-2-(3-imino-6-fenoksi[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il)eta-
nona, 2-(6-benziloksi-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il)-1-(3-
terc-butil-4-metoksi-5-morfolin-4-ilfenil)etanona, 1-(3-terc-butil-4-met-
oksi-5-morfolin-4-ilfenil)-2-(6-cikloheksiloksi-3-imino[1,2,4]tri-
azolo[4,3-b]piridazin-2-il)etanona, 1-(3-terc-butil-4-metoksi-5-morfol-
in-4-ilfenil)-2-[3-imino-6-(2,2,2-trifluoretoksi)[1,2,4]triazolo[4,3-b]pirid-
azin-2-illetanona, 1-(3-terc-butil-4-metoksi-5-morfolin-4-ilfenil)-2-[6-
(1-etilpropoksi)-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona,
1-(3-terc-butil-4-metoksi-5-morfolin-4-ilfenil)-2-(6-ciklopropilmetoksi-
3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il)etanona, 2-[6-(1-etilprop-
oksi)-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il]-1-[3-metilamino-5-
(pentafluorsulfanil)fenilletanona, 2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imino[1,2,4]tri-
azolo[4,3-b]piridazin-2-il]-1-[3-metoksi-5-(pentafluorsulfanil)fenilleta-
nona, 1-(3-terc-butil-5-etoksimetilfenil)-2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imi-
no[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona, 1-(3-terc-butil-5-ciklo-
propilmetoksimetilfenil)-2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imino[1,2,4]tri-
azolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona, 1-(3-terc-butil-4,5-dietoksifenil)-2-
[6-(1-etilpropoksi)-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-iljetanona,
1-(3-terc-butil-5-etoksifenil)-2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imino[1,2,4]tri-
azolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona, 1-(3-terc-butil-5-propoksimetilfenil)-
2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il]etano-
na, 1-(3-terc-butil-4,5-bis(ciklopropilmetoksi)fenil)-2-[6-(1-etilprop-
oksi)-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona, 2-[6-(1-etil-
propoksi)-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il]-1-(3-metoksi-5-
trifluormetilfenil)etanona, 1-(3-terc-butil-5-metoksifenil)-2-[6-(1-
etilpropoksi)-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona,
1-(3-terc-butil-5-ciklopropilmetoksifenil)-2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imi-
no[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona, 1-(3-terc-butil-5-ciklo-
butil-metoksifenil)-2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-
b]piridazin-2-illetanona, 1-(3-benziloksimetil-5-terc-butilfenil)-2-[6-(1-
etilpropoksi)-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona,
1-(3-ciklo-heksilmetoksi-4,5-dimetoksifenil)-2-[6-(1-etilpropoksi)-3-
imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona, 2-(6-butoksi-3-imi-
no[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il)-1-(3-terc-butil-5-metoksimetilfen-
il)etanona, 1-(3-hlor-5-metoksifenil)-2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imi-
no[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona, 1-(8-terc-butil-4-metil-
3,4-dihidro-2H-benzo[1,4]oksazin-6-il)-2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imi-
no[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona, 1-(3-terc-butil-4-met-
oksi-5-morfolin-4-ilfenil)-2-(3-imino-6-piperidin-1-il-[1,2,4]triazolo[4,3-
b]piridazin-2-il)etanona, 1-(3-terc-butil-4-metoksi-5-morfolin-4-ilfenil)-
2-(6-dietilamino-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il)etanona,
2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il]-1-(3-
izopropil-5-metoksifenil)etanona, 1-(3-cikloheksilmetoksi-5-
etoksifenil)-2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-
2-illetanona, 1-(3-brom-5-metoksifenil)-2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imi-
no[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona, 1-[3-(3,3-dimetilbutoksi)-
5-metoksifenil]-2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]pirid-
azin-2-illetanona, 1-[3-(3,3-dimetilbutoksi)-5-etoksifenil]-2-[6-(1-
etilpropoksi)-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona,
1-(3-cikloheksilmetoksi-5-metoksifenil)-2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imi-
no[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona, 1-(3-brom-4,5-
dimetoksifenil)-2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]pirid-
azin-2-illetanona, 2-(6-dietilamino-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]pirid-
azin-2-il)-1-[3-metoksi-5-(pentafluorsulfanil)fenilletanona, 1-(3-terc-
butil-4-metoksi-5-morfolin-4-ilfenil)-2-(3-imino-6-morfolin-4-
il-[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il)etanona, 1-(3-terc-butil-4-metoksi-
5-morfolin-4-ilfenil)-2-(6-hlor-3-imino-8-metil-[1,2,4]triazolo[4,3-b]pi-
ridazin-2-il)etanona, 1-(3-terc-butil-4-metoksi-5-morfolin-4-ilfenil)-2-
(6-imidazol-1-il-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il)etanona,
1-(5-brom-2,3-dimetoksifenil)-2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imino[1,2,4]tri-
azolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona, 1-(3-terc-butil-5-metoksifenil)-2-
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{3-imino-6-[2-(2-metoksietoksi)etoksi][1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-
2-il}etanona, 1-(3-hlor-4,5-dimetoksifenil)-2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imi-
no[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona, 1-(3-terc-butil-4-met-
oksi-5-morfolin-4-ilfenil)-2-(6-dietilamino-3-imino-8-met-
il-[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il)etanona, 1-[3-terc-butil-5-(2-met-
oksietoksi)fenil]-2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imino[ 1,2,4]triazolo[4,3-b]pirid-
azin-2-illetanona, 1-(3-terc-butil-5-metoksifenil)-2-[3-imino-6-(2-met-
oksietoksi)[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona, 1-(3-terc-butil-
5-metoksimetilfenil)-2-[3-imino-6-(2-metoksietoksi)[1,2,4]triazolo[4,3-
b]piridazin-2-illetanona, 2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imino[1,2,4]tri-
azolo[4,3-b]piridazin-2-il]-1-[3-morfolin-4-il-5-(pentafluorsulfanil )fen-
illetanona, 1-(3-terc-butil-4-metoksi-5-morfolin-4-ilfenil)-2-(6-etoksi-
3-imino-8-metil-[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il)etanona,
2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imino-8-metil-[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-
il-1-(5-metoksi-3-pentafluorsulfanilfenil)etanona, 1-(3-terc-butil-4-
metoksi-5-morfolin-4-ilfenil)-2-(6-hlor-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]-
piridazin-2-il)etanona, 1-[3-terc-butil-5-(2-metoksietoksimetil)fenil]-2-
[6-(1-etilpropoksi)-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-iljetanona,
2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imino[1,2,4]triazolo[4,3-b]-piridazin-2-il]-1-[3-
(2-metoksietoksi)-5-(pentafluorsulfanil)fenilletanona, 2-(6-etoksi-3-
imino-8-metil-[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il)-1-[3-metoksi-5-
(pentafluorsulfanil)fenilletanona, 2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imino[1,2,4]tri-
azolo[4,3-b]piridazin-2-il]-1-[3-(3-metoksipropoksi)-5-(pentafluorsulf-
anil)fenilletanona, N,N-dietil-2-[2-(3-terc-butil-4-metoksi-5-morfolin-
4-ilfenil)-2-oksoetil]-6-hlor-3-imino-2,3-dihidro[1,2,4]triazolo[4,3-
b]piridazin-8-karboksamida, N,N-dietil-6-hlor-3-imino-2-{2-[3-met-
oksi-5-(pentafluorsulfanil)fenil]-2-oksoetil}-2,3-dihidro[1,2,4]tri-
azolo[4,3-b]piridazin-8-karboksamida, 2-(6-etil-3-imino[1,2,4]tri-
azolo[4,3-b]piridazin-2-il)-1-[3-metoksi-5(pentafluorsulfanil)fenilleta-
nona, 1-(3-terc-butil-4-metoksi-5-morfolin-4-ilfenil)-2-(6-etil-3-imi-
no[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il)etanona, 1-[3-terc-butil-5-(3-met-
oksipropoksi)fenil]-2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imino-8-metil-[1,2,4]tri-
azolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona, 1-[3-terc-butil-5-(2-metoksi-
etoksi)fenil]-2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imino-8-metil-[1,2,4]tri-
azolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona, 1-(3-terc-butil-5-ciklopropilmetoksi-
fenil)-2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imino-8-metil-[1,2,4]triazolo[4,3-b]pirid-
azin-2-illetanona, 1-(3-terc-butil-5-metoksifenil)-2-[6-(1-etilpropoksi)-
3-imino-8-metil-[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona, 1-[3-terc-
butil-5-(3-metoksipropoksi)fenil]-2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imino-7-met-
il-[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona, 2-(6-hlor-3-imino-7,8-
dimetil-[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il)-1-[3-metoksi-5-(pentafluor-
sulfanil)fenilletanona, 1-(3-terc-butil-4-metoksi-5-morfolin-4-ilfenil)-
2-(6-hlor-3-imino-7,8-dimetil[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il)etano-
na, N,N-dietil-6-hlor-3-imino-2-{2-[3-metoksi-5-(pentafluorsulfanil)-
fenil]-2-oksoetil}-2,3-dihidro[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-7-karboks-
amida, N,N-dietil-2-[2-(3-terc-butil-4-metoksi-5-morfolin-4-ilfenil)-2-
oksoetil]-6-hlor-3-imino-2,3-dihidro[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-7-
karboksamida, 1-[3-terc-butil-5-(3-metoksipropoksi)fenil]-2-(6-etoksi-
3-imino-7-metil[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-il)etanona, vai
1-[3-terc-butil-5-(2-metoksietoksi)fenil]-2-[6-(1-etilpropoksi)-3-imino-
7-metil-[1,2,4]triazolo[4,3-b]piridazin-2-illetanona.

6. Medikaments, kas raksturigs ar to, ka satur vismaz viena
savienojuma ar formulu (I) saskana ar vienu vai vairakam no 1. lidz
5. pretenzijai efektivu daudzumu kopa ar farmaceitiski pienemamu
un fiziologiski savienojamu neséju, piedevu un/vai citam aktivam
sastavdalam un pildvielam.

7. Savienojums ar formulu (l) saskana ar vienu vai vairakam
no 1. lidz 5. pretenzijai izmanto$anai visu to traucéjumu, kuri ir
saistiti ar trombozém, embolismiem, hiperkoagulaciju, fibrotiskam
izmainam vai iekaisuma traucéjumiem, profilaksei, sekundarai no-
vérS§anai un arstésanai

8.  Savienojums saskana ar 7. pretenziju, kas raksturigs ar
to, ka traucéjumi ir miokarda infarkts, stenokardija un visi akata
koronara sindroma veidi, trieka, periférisko asinsvadu traucé&jumi,
dzila vénu tromboze, plausu embolisms, sirds aritmijas izraisitas
emboliskas vai trombotiskas paradibas, kardiovaskularas paradi-
bas, tadas ka restenoze péc revaskularizacijas un angioplastijas
un lidzigam proceddram, tadam ka stentu implantacija un Sunta
operacijas, vai trombozes riska samazina$ana péc kirurgiskam
proceddram, tadam ka celgala un gizas locitavas operacijas, pro-
ceddram, kuras asinis kontaktéjas ar sve$am virsmam, tadas ka
dializes pacientiem un pacientiem ar pastavigi valkajamiem katet-
riem vai izkliedétu intravaskularo koagulaciju, sepsi un citam intra-
vaskularajam paradibam, kas saistitas ar iekaisumu, aterosklerozi,
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diabétu un metabolisko sindromu un to sekam, audzéja aug$ana
un audzéja metastazes, iekaisuma un degenerativie locitavu trau-
c€jumi, tadi ka reimatoidais artrits un artroze, hemostatiskas sisté-
mas traucéjumi, tadi ka fibrina nogulsnésanas, fibrotiskas izmainas
plausas, tadas ka hroniska obstruktiva plausu slimiba, pieaugu$o
respiratora distresa sindroms vai fibrina nogulsné&jumi aci péc acu
operacijas vai rétu veidoSanas profilakse un/vai arstéSana.

9.  Process savienojuma ar formulu (I) saskana ar vienu vai
vairakam no 1. lidz 5. pretenzijai iegu$anai, kura
a) savienojums ar formulu (I1)

Q3 gy R4 SRS |
W Re  (Il)
J

R8 R7

kur R4 I1dz R8, Q2 un Q3 katra ir tada, ka definéts formulai (1), un
W ir hlorids, bromids, mezilats vai tozilats, reagé ar savienojumu
ar formulu (IIl)

H-a1
R1 /N\Nf<
N ()
A N

R2
R3 o

kur R1, R2, R3 un Q1 katra ir tada, ka definéts formulai (l), pie-
vienojot vai nepievienojot bazi, $kidinataja, lai iegitu savienojumu
ar formulu (l), vai

b) savienojums ar formulu (VII)

H N-Q1
Ri /N\ij a2 Rrs R /N\N/q R 2R Rs
s N + A=W — N
R2 N R6 R2” SN R6
(Vi) R3 o

o
R3
(Vi) Rrs R7 U} re’ R7 s

kur R1, R2, R3, R4, R5, R6, R7, R8, Q1, Q2 un Q3 katra ir
tada, ka definéts formulai (I), reagé ar savienojumu Q-W’, kur
W’ ir hlorids, bromids, mezilats, tozilats, metilsulfats vai l1dziga
piemérota aizejo$a grupa, pievienojot vai nepievienojot bazi, lai
iegatu savienojumu ar formulu (1), vai

c) vai nu atdalot savienojumu ar formulu (1), kas ieguts ar pané-
mienu a) vai b) briva forma vai atbrivojot to no fiziologiski nesa-
vienojamiem saliem, vai gadijuma, ja ir klat skabas vai baziskas
grupas, parvérsot to fiziologiski savienojamos salos, vai

d) atdalot savienojumu ar formulu (), kas ieglts ar panémie-
nu a) vai b), vai piemérotu prekursoru ar formulu (1), kurs savas
Kimiskas struktlras dé| ir sastopams enantioméru vai diastereo-
méru formas, tiros enantioméros vai diastereoméros ar salu vei-
doSanu ar enantiomeériski tiram skabém vai bazém, hromatografiju
uz hiralam stacionaram fazém vai atvasinasanu, izmantojot hiralus
enantiomériski tirus savienojumus, tadus ka aminoskabes, atda-
lot $ada veida iegitos diastereomérus un iznemot hiralas papildu
grupas.

(51) €O7D 209/30200%0")
CO7D 471/04(20060")
A61K 31/404(200601)
A61K 31/437200601)
AG61P 25/00200607)
AG61P 29/0020060)

(21) 10156190.0 (22) 11.03.2010

(43) 27.10.2010

(45) 18.01.2012

(31) 09005324 (32) 14.04.2009 (33) EP

(73) Affectis Pharmaceuticals AG, Fraunhoferstrasse 13, 82152
Martinsried, DE

(72) BOS, Michael, DE

(11) 2243772
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(74) Benz, Jirgen, Merck Patent GmbH, Patentabteilung,
Frankfurter Strasse 250, 64293 Darmstadt, DE
Sandra KUMACEVA, Agentira PETERSONA PATENTS,
a/k 61, Riga LV-1010, LV

(54) JAUNI P2X7R ANTAGONISTI UN TO IZMANTOSANA
NOVEL P2X7R ANTAGONISTS AND THEIR USE

@

(57) 1. Savienojums ar visparigo formulu:
Rq
T" HN
O
Ry d
\C/ \ \
! /
RN Z N
. \
Rz

kur:

- R, ir mono- vai bicikloalkilalkilgrupa vai mono- vai biciklo-
alkilgrupa;

- R, irizvéléts no linearas virknes vai sazarotas C, alkilgrupas,
kas eventuali var bat aizvietota ar -OH, -CH,-OH, C, .alkoksigrupu,
NH,-, N(R,),-, NHR_-, CN-, CF,, halogéna atomu, piperidinogrupu,
morfolinogrupu, pirolidinogrupu, 5H-tetrazolilpropilgrupu, metilkarb-
amoilgrupu, dimetilkarbamoilgrupu vai etilmetilkarbamoilgrupu, kur
R, ir C, alkilgrupa;

- R, R, Ry, R katrreiz, kad tie sastopami, ir neatkarigi izvéléti
no Gdenraza atoma, halogéna atoma, metilgrupas, metoksigrupas,
ciangrupas vai trifluormetilgrupas;

- a, b, c, d katrreiz, kad tie sastopami, ir neatkarigi izvéléti no
oglekla atoma vai slapekla atoma, x ir CH vai N; vai ta farmaceitiski
pienemams sals vai solvats.

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur R, ir aizvietots
ar vienu vai diviem aizvietotajiem, kas izvéléti no -OH, -CH,-OH,
C, ;alkoksigrupas, -NH,, NHR_, -CN, -CF,, halogéna atoma, pi-
peridinogrupas, morfolinogrupas, pirolidinogrupas vai 5H-tetrazol-
ilpropilgrupas.

3. Savienojums saskana ar 1. vai 2. pretenziju, kur R, ir
grupa, kas izvéléta no ciklopentilgrupas, ciklopentilmetilgrupas,
cikloheksilgrupas, cikloheksilmetilgrupas, cikloheptilgrupas, ciklo-
heptilmetilgrupas, biciklo[2.2.2]oktan-1-ilgrupas un biciklo[2.2.2]ok-
tan-1-ilmetilgrupas.

4.  Savienojums saskana ar 3. pretenziju, kur R, ir C, alkil-
grupa vai C, hidroksialkilgrupa.

5.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 4. pretenzijai,
kur vismaz divi no R, R,, R, un R, ir Gdenraza atomi.

6.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 5. pretenzijai,
kur x ir CH.

7.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 5. pretenzijai,
kur x ir N.

8.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 7. pretenzijai,
kur a, b, cund ir C.

9.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 7. pretenzijai,
kur viens no a, b, c un d ir N.

10. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. [idz 9. pretenzijai,
kas ir izveléts no:

- N-(4-hlor-1-(2-hidroksietil)-1H-indol-3-il)-2-cikloheptilacetamida,
- N-(4-brom-1-(2-hidroksietil)-1H-indol-3-il)-2-cikloheptilacetamida,
- N-(4-hlor-1-(2-hidroksietil)-1H-indol-3-il)-2-cikloheksilacetamida,
- N-(4-brom-1-(2-hidroksietil)-1H-indol-3-il)-2-cikloheksilacetami-
da,

- N-(4-hlor-1-(2-hidroksipropil)-1H-indol-3-il)-2-cikloheptilacetam1-
da,

- N-(4-brom-1-(2-hidroksipropil)-1H-indol-3-il)-2-cikloheptilacet-
amida,

- N-(4-hlor-1-(hidroksimetil)-1H-indol-3-il)-3-cikloheksilpropan-
amida,

- N-(4-brom-1-(hidroksimetil)-1H-indol-3-il)-3-cikloheksilpropan-
amida,

- N-(4-hlor-1-(hidroksimetil)-1H-indol-3-il)-3-cikloheptilpropanami-
da,

- N-(4-brom-1-(hidroksimetil)-1H-indol-3-il)-3-cikloheptilpropan-
amida,

- N-(4-hlor-1-(2-hidroksietil)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-3-il)-2-ciklo-
heksilacetamida,

- N-(4-brom-1-(2-hidroksietil)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-3-il)-2-ciklo-
heksilacetamida,

- N-(4-hlor-1-(2-hidroksietil)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-3-il)2-ciklo-
heptilacetamida,

- N-(4-brom-1-(2-hidroksietil)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-3-il)-2-ciklo-
heptilacetamida,

- N-(4-hlor-1-(2-hidroksipropil)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-3-il)-2-ciklo-
heptilacetamida,

- N-(4-brom-1-(2-hidroksipropil)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-3-il)-2-ciklo-
heptilacetamida,

- N-(4-hlor-1-(2-hidroksietil)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-3-il)-3-ciklo-
heksilpropanamida,

- N-(4-brom-1-(2-hidroksietil)-1H-pirolo[2,3-b]piridin-3-il)-3-ciklo-
heksilpropanamida,

- N-(4-hlor-1-(2-hidroksipropil)-1H-indol-3-il)-2-cikloheksilacetam1-
da,

- N-(4-brom-1-(2-hidroksipropil)-1H-indol-3-il)-2-cikloheksilacet-
amida,

- 2-(biciklo[2.2.2]oktan-1-il)-N-(4-hlor-1-(2-hidroksipropil)-1H-indol-
3-il)acetamida,

- 2-(biciklo[2.2.2]oktan-1-il)-N-(4-brom-1-(2-hidroksipropil)-1H-in-
dol-3-il)acetamida,

- N-(4-hlor-1-(2-hidroksipropil)-1H-indol-3-il)-3-cikloheksilpropan-
amida,

- N-(4-brom-1-(2-hidroksipropil)-1H-indol-3-il)-3-cikloheksilpropan-
amida,

- N-(4-hlor-1-(2-hidroksipropil)-1H-indol-3-il)-3-cikloheptilpropan-
amida,

- N-(4-brom-1-(2-hidroksipropil)-1H-indol-3-il)-3-cikloheptilpropan-
amida,

- N-(4-hlor-1-(1,3-dihidroksipropan-2-il)-1H-indol-3-il)-2-ciklo-
heksilacetamida,

- N-(4-brom-1-(1,3-dihidroksipropan-2-il)-1H-indol-3-il)-2-ciklo-
heksilacetamida,

- N-(4-hlor-1-(1,3-dihidroksipropan-2-il)-1H-indol-3-il)-2-cikloheptil-
acetamida,

- N-(4-brom-1-(1,3-dihidroksipropan-2-il)-1H-indol-3-il)-2-ciklo-
heptilacetamida,

- 2-(biciklo[2.2.2]oktan-1-il)-N-(4-hlor-1-(1,3-dihidroksipropan-2-il)-
1H-indol-3-il)acetamida

- 2-(biciklo[2.2.2]oktan-1-il)-N-(4-brom-1-(1,3-dihidroksipropan-2-
il)-1H-indol-3-il)acetamida,

- N-(4-hlor-1-(1,3-dihidroksipropan-2-il)-1H-indol-3-il)-3-ciklo-
heksilpropanamida,

- N-(4-brom-1-(1,3-dihidroksipropan-2-il)-1H-indol-3-il)-3-ciklo-
heksilpropanamida,

- N-(4-hlor-1-(1,3-dihidroksipropan-2-il)-1H-indol-3-il)-3-cikloheptil-
propanamida,

- N-(4-brom-1-(1,3-dihidroksipropan-2-il)-1H-indol-3-il)-3-ciklo-
heptilpropanamida,

- N-(1-(3-amino-2-hidroksipropil)-4-hlor-1H-indol-3-il)-2-ciklo-
heksilacetamida,

- N-(1-(3-amino-2-hidroksipropil)-4-brom-1H-indol-3-il)-2-ciklo-
heksilacetamida,

- N-(1-(3-amino-2-hidroksipropil)-4-hlor-1H-indol-3-il)-2-cikloheptil-
acetamida,

- N-(1-(3-amino-2-hidroksipropil)-4-brom-1H-indol-3-il)-2-ciklo-
heptilacetamida,

- N-(1-(3-amino-2-hidroksipropil)-4-hlor-1H-indol-3-il)-2-(bi-
ciklo[2.2.2]oktan-1-il)acetamida,

- N-(1-(3-amino-2-hidroksipropil)-4-brom-1H-indol-3-il)-2-(bi-
ciklo[2.2.2]oktan-1-il)acetamida,

- N-(1-(3-amino-2-hidroksipropil)-4-hlor-1H-indol-3-il)-3-ciklo-
heksilpropanamida,

- N-(1-(3-amino-2-hidroksipropil)-4-brom-1H-indol-3-il)-3-ciklo-
heksilpropanamida,
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- N-(1-(3-amino-2-hidroksipropil)-4-hlor-1H-indol-3-il)-3-cikloheptil-
propanamida,

- N-(1-(3-amino-2-hidroksipropil)-4-brom-1H-indol-3-il)-3-ciklo-
heptilpropanamida,

- N-(4-hlor-1-metil-1H-indol-3-il)-2-cikloheksilacetam1da,

- N-(4-brom-1-metil-1H-indol-3-il)-2-cikloheksilacetamida,

- N-(4-hlor-1-metil-1H-indol-3-il)-2-cikloheptilacetamida,

- N-(4-brom-1-metil-1H-indol-3-il)-2-cikloheptilacetamida,

- 2-(biciklo[2.2.2]oktan-1-il)-N-(4-hlor-1-metil-1H-indol-3-il)acet-
amida,

- 2-(biciklo[2.2.2]oktan-1-il)-N-(4-brom-1-metil-1H-indol-3-il)acet-
amida,

- N-(4-hlor-1-metil-1H-indol-3-il)-3-cikloheksilpropanamida,

- N-(4-brom-1-metil-1H-indol-3-il)-3-cikloheksilpropanamida,

- N-(4-hlor-1-metil-1H-indol-3-il)-3-cikloheptilpropanamida,

- N-(4-brom-1-metil-1H-indol-3-il)-3-cikloheptilpropanamida,

- N-(4-hlor-1-(2-hidroksi-3-(metilamino)propil)-1H-indol-3-il)-2-
cikloheksilacetamida,

- N-(4-brom-1-(2-hidroksi-3-(metilamino)propil)-1H-indol-3-il)-2-
cikloheksilacetamida,

- N-(4-hlor-1-(2-hidroksi-3-(metilamino)propil)-1H-indol-3-il)-2-
cikloheptilacetamida,

- N-(4-brom-1-(2-hidroksi-3-(metilamino)propil)-1H-indol-3-il)-2-
cikloheptilacetamida,

- 2-(biciklo[2.2.2]oktan-1-il)-N-(4-hlor-1-(2-hidroksi-3-(metilami-
no)propil)-1H-indol-3-il)acetamida un

- 2-(biciklo[2.2.2]oktan-1-il)-N-(4-brom-1-(2-hidroksi-3-(metil-
amino)propil)-1H-indol-3-il)acetamida.

11. Farmaceitiska kompozicija, kas satur savienojumu saska-
na ar jebkuru no 1. lidz 10. pretenzijai.

12. Farmaceitiskd kompozicija saskana ar 11. pretenziju,
kas turklat satur papildu aktivo savienojumu atseviska vai viena
zalu forma vienlaicigai vai secigai ievadiSanai, pie kam papildu
aktivais savienojums ir izvéléts no NSAID, TNF-a inhibitoriem,
TNF-a konvertéjo§a enzima (TACE) inhibitoriem, kortikosteroi-
diem, B2-adrenergisko receptoru agonistiem, antidepresantiem,
antipsihotiskam zalém, leikotriénu biosintézes inhibitoriem, 5-lipo-
oksigenazes (5-LO) inhibitoriem, 5-lipooksigenazi aktivizéjosa pro-
tetna (FLAP) antagonistiem, receptoru antagonistiem leikotriéniem
LTB4, LTC4, LTD4 un LTE4, PDE4 inhibitoriem, antihistamina I-
dzekliem - H, receptoru antagonistiem, gastroprotektiviem H, re-
ceptoru antagonistiem, a1- un a2-adrenergisko receptoru agonistu
rindas simpatomimétiskajiem vazokonstriktoriem, antiholinergis-
kiem Idzekliem, B1- Iidz B4-adrenerdisko receptoru agonistiem,
metilksantiniem, natrija kromoglikata, muskarina receptoru anta-
gonistiem, IGF-1 mimétikiem, triptazes inhibitoriem, trombocTtu
aktivacijas faktora (PAF) antagonistiem, IL-13 konvertéjosa enzi-
ma (ICE) inhibitoriem, inozina monofosfatdehidrogenazes (IMPDH)
inhibitoriem, adhézijas molekulu inhibitoriem, katepsiniem, mitogé-
na aktivizétas proteinkinazes (MAP kinazes) inhibitoriem, glikoz-
6-fosfatdehidrogenazes inhibitoriem, kinina B, un B, receptoru
antagonistiem, pretpodagras Iidzekliem, ksantinoksidazes inhibi-
toriem, lidzekliem, kas veicina urinskabes izvadiSanu, augSanas
hormona sekrécijas stimulatoriem, transformé&jo$a aug$anas fak-
tora B (TGFB), trombocitara augsanas faktora (PDGF), fibroblas-
tu augSanas faktora, granulocitu-makrofagu kolonijas stimul&josa
faktora (GM-CSF), kapsaicina kréma, tahikininu NK, un NK, recep-
toru antagonistiem, elastazes inhibitoriem, matrices metalproteina-
zu (MMP) inhibitoriem, pretvéza lidzekliem, pretvirusu lidzekliem,
kardiovaskularajiem [1dzekliem, CNS ietekmé&joSiem Iidzekliem,
pretosteoporozes Ilidzekliem un imunosupresantiem.

13. Farmaceitiskd kompozicija saskana ar 11. vai 12. preten-
ziju izmantoSanai afektivu traucéjumu arstésana.

14. Farmaceitiskd kompozicija izmantoSanai afektivo traucéju-
mu arstéSana saskana ar 13. pretenziju, pie kam afektivie traucé-
jumi ir izvéléti no depresijas, trauksmes, bipolariem traucéjumiem
un Sizofrénijas.

15. Farmaceitiskd kompozicija saskana ar 11. vai 12. pretenziju
izmantoS$anai neirodegenerativu slimibu un traucéjumu, slimibu un
traucéjumu, kas ir saistiti ar neiroiekaisumu vai noved pie ta, un CNS
pastarpinatu neiropsihiatrisku slimibu un traucéjumu arstésana.

16. Farmaceitiskd kompozicija saskana ar 11. vai 12. preten-
ziju izmanto$anai sapju, iekaisuma procesu un degenerativu pa-
tologisku stavok|u arstésana.
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17. Farmaceitiskd kompozicija izmanto$anai iekaisuma proce-
su un degenerativo patologisko stavoklu arstéSana saskana ar
16. pretenziju, pie kam iekaisuma process ir izvéléts no reimatoida
artrita, osteoporozes un hroniskas obstruktivas plausu slimibas.

18. Farmaceitiskd kompozicija izmanto$anai iekaisuma proce-
su un degenerativo patologisko stavoklu arstéSana saskana ar
16. pretenziju, pie kam degenerativais patologiskais stavoklis ir
izvéléts no glaukomas, vecuma makulas degeneracijas, uverlta,
neiropatiskam sapém, multiplas sklerozes, amiotrofas lateralas
sklerozes, Parkinsona slimibas un Alcheimera slimibas.

19. Farmaceitiskd kompozicija saskana ar 11. vai 12. preten-
ziju izmantoSanai neiropatisku saju arstésana.

(51) €O7C 233/81200601) (11) 2251319
(21) 10174006.6 (22) 01.09.2006
(43) 17.11.2010
(45) 08.02.2012
(31) 2005254744
(62) 06797660.5/1 919 874
(73) Otsuka Pharmaceutical Co., Ltd., 9, Kandatsukasa-cho
2-chome, Chiyoda-ku, Tokyo 1018535, JP
(72) TORISAWA, Yasuhiro, JP
ABE, Kaoru, JP
MUGURUMA, Yasuaki, JP
FUJITA, Shigekazu, JP
OGAWA, Hidenori, JP
UTSUMI, Naoto, JP
MIYAKE, Masabhiro, JP
(74) von Kreisler Selting Werner, Deichmannhaus am Dom
Bahnhofsvorplatz 1, 50667 Kéin, DE
Inara SMIDEBERGA, Agentira INTELS, a/k 30, Riga

(32) 02.09.2005 (33) JP

LV-1083, LV . .
(54) BENZOSKABES ATVASINAJUMU IEGUSANAS PANE-
MIENS
PROCESS FOR PREPARING DERIVATIVES OF BEN-
ZOIC ACID
(57) 1. Panémiens benzoskabes savienojuma ar formulu (4)

iegusanai:

R! R?

HOOC -—@—NHCO \-l- / (4)

)

kur R" un R? neatkarigi ir C, .alkilgrupa vai tas sals, kas satur
oksidéjosu aminosavienojumu ar formulu (14):

~n1 n2

~N n
CH3CO—(|_, NHCO—(:X (14)

N\ /4 NS4 A

kur R" un R? ir tads, ka definéts ieprieks, vai tas sals.

2. Panémiens saskana ar 1. pretenziju, kur benzoskabes sa-
vienojums (4) ir 2-metil-4-(2-metilbenzoilamino)benzoskabe vai tas
sals.

(51) AG1K 31/44(200500 (11) 2291185
A61K 47/26200607
AG1K 47/341200607
AOTN 43/40200607
AG1K 8/34(200501
A61K 8/49200501
A61K 8/607200501
(21) 09756292.0 (22) 13.11.2009
(43) 09.03.2011
(45) 28.12.2011
(31) 08450183 (32) 14.11.2008 (33) EP
(86) PCT/EP2009/065111 13.11.2009
(87) W02010/055122 20.05.2010
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(73) ARTAN HOLDING AG, Landstrasse 40, 9495 Triesen, AT

(72) AYDINOGLU, Ahmet Melih, TR

(74) Sonn & Partner Patentanwalte, Riemergasse 14, 1010

Wien, AT
Anda BORISOVA, ALFA-PATENTS, a/k 109, Riga LV-1082,
Lv
(54) OKTENIDINA KOMPOZICIJA
OCTENIDINE COMPOSITION

(57) 1. Oktenidins vai ta farmaceitisks sals, it 1pasi oktenidi-
na dihidrohlorids, izmanto$anai oktenidina kombinéta terapeitiska
ievadi$ana $kiduma ar polialkoholu ar formulu (1): (H-C-OH) (HO-
C-OH),(H-C-H),, kur a, b, ¢ ir veseli skaitli, kur a+b ir vismaz 2,
labak vismaz 3, c ir izvéléts no 0, 1 vai cita skaitla robezas no
2 Iidz a+b, papildus ar vienu vai vairakam aldehida grupam, ar
nosacijumu, ka minétas aldehida grupas veido (cikliskus) acetalus
ar vienu no hidroksilgrupam vai vienu vai vairakam ketona grupam,
neobligati ka acetalu ar vienu no hidroksilgrupam, neobligati papil-
dus ar vienu vai vairakam karbonskabes grupam, ar nosacijumu,
ka polialkohols ir ciklisks acetals vai acetals, labak ar gredzena
izméru no 5 lidz 7 atomiem, vai ta polimérs, poli€teris vai polies-
teris, ar nosacijumu, ka polialkohols pastav ka polimérs, poliéteris
vai poliesteris ar vismaz diviem grupéjumiem ar formulu 1, ja a+b ir
2 vai 3.

2. Komplekts, kas satur polialkoholu ar formulu 1 saskana
ar 1. pretenziju un oktenidinu vai ta farmaceitiskus salus, ir Tpasi
oktenidina dihidrohloridu, izmantoSanai kombinéta terapeitiska ie-
vadiSana Skiduma.

3.  Farmaceitiska kompozicija Skiduma veida, kas satur polial-
koholu ar formulu (1) saskana ar 1. pretenziju un oktenidinu vai
ta farmaceitiskus salus, it 1pasi oktenidina dihidrohloridu.

4.  Oktenidins, komplekts vai kompozicija saskana ar jebkuru
no 1. Iidz 3. pretenzijai, kas raksturigi ar to, ka polialkohols ir
oglhidrats ar kimisko formulu (2): C (H,0)_, kur n ir vesels skaitlis
vismaz 3, un m ir vesels skaitlis diapazona no n-15 % Iidz n+15 %
(noapalojot I1dz veselam skaitlim), labak n-1, n vai n+1.

5.  Oktenidins, komplekts vai kompozicija saskana ar jebkuru
no 1. lidz 4. pretenzijai, kas raksturigi ar to, ka polialkoholam nav
ladina.

6.  Oktenidins, komplekts vai kompozicija saskana ar jebku-
ru no 1. lidz 5. pretenzijai, kas raksturiga ar to, ka polialkohols
ir monosaharids vai disaharids, vai monosaharida vai disaharida
dezoksikarbonskabes vai monokarbonskabes atvasinajums.

7.  Oktenidins, komplekts vai kompozicija saskana ar jebkuru
no 1. Iidz 6. pretenzijai, kas raksturigi ar to, ka polialkohols satur
aldozi vai ketozi, labak aldoheksozi, aldopentozi, ketoheksozi vai
ketopentozi.

8.  Oktenidins, komplekts vai kompozicija saskana ar jebkuru
no 1. Iidz 7. pretenzijai, kas raksturigi ar to, ka polialkohols ir
izvéléts no glikozes, galaktozes, fruktozes, fukozes, maltozes, ri-
bozes, dezoksiribozes, dezoksiglikozes, it 1pasi 2-dezoksiglikozes,
saharozes, laktozes, glikuronskabes.

9.  Oktenidins, komplekts vai kompozicija saskana ar jebkuru
no 1. Iidz 8. pretenzijai, kas raksturigi ar to, ka polialkohols un/vai
oktenidins ir Skiduma, labak tddens Skiduma, labak ar Gdeni ka

10. Oktenidins, komplekts vai kompozicija saskana ar jebkuru
no 1. Iidz 9. pretenzijai, kas raksturigi ar to, ka polialkohols ieva-
disanai paredzétaja Skiduma kopa ar oktenidinu ir koncentracija
no 0,01 % lidz 12 % (masaltilpums), labak no 0,1 % Iidz 10 %,
vél labak no 0,5 % Iidz 7,5 %, vislabak no 2,5 % lidz 5 %.

11. Oktenidins, komplekts vai kompozicija saskana ar jebkuru
no 1. lidz 10. pretenzijai, kas raksturigi ar to, ka oktenidins ieva-
disanai paredzétaja skiduma kopa ar polialkoholu ir koncentracija
no 0,0001 % hdz 1 % (masa/masa), labak no 0,001 % hdz 0,1 %,
vél labak no 0,002 % Iidz 0,01 %.

12.  Oktenidins, komplekts vai kompozicija saskana ar jebkuru
no 1. lidz 11. pretenzijai, kas raksturigi ar to, ka Skidums, kas
paredzéts oktenidina ievadi$anai kopa ar polialkoholu, satur NaCl
koncentracija mazaka par 0,1 % (masaltiipums), labak mazaka
par 0,05 %, vél labak mazaka par 0,01 %, vislabak mazaka par
0,005 %.

13. Oktenidins, komplekts vai kompozicija saskana ar jebkuru
no 1. lidz 11. pretenzijai, kas raksturigi ar to, ka oktenidins un
polialkohols ir paredzéti terapeitiskai ievadiSanai, lai arstétu brices

vai apdegumus, it Tpasi adas, glotadas brices vai apdegumus, it
1pasi vaginas vai véderdobuma brices vai apdegumus, it Tpasi
kirurgiskas iejauk$8anas gadijuma vai profilaksei pirms kirurgiskas
iejaukSanas, vai infekciju arstéSanai un profilaksei, it 1pasi bracu
infekciju arstéSanai vai profilaksei, it Tpasi apdegumu arstésanai
vai profilaksei, it ipasi adas, glotadas brG¢u un apdegumu infekciju
arstéSanai vai profilaksei, it Tpasi vaginas, véderdobuma, iek$€jo
organu adas vai glotadas bria¢u un apdegumu infekciju arstéSanai
vai profilaksei, it Tpasi kirurgiskas iejauk$anas gadijuma vai profi-
laksei pirms kirurgiskas iejaukSanas.

14. Neségjs, labak izvéléts no gela, labak no hidrogela, vai
brG€u parsienamais materidls vai tampons, kas piestcinats ar
Skidumu, kur$ satur polialkoholu ar formulu 1 saskana ar 1. pre-
tenziju un oktenidinu vai ta farmaceitisku sali, labak oktenidina
hidrohloridu, izmanto$anai kombinétai ievadiSanai, labak ka pa-
pildus definéts jebkura no 4. lidz 13. pretenzijai.

15. Farmaceitisks Iidzeklis, kas satur oktenidina vai viena no
ta farmaceitiski pienemamiem saliem Skidumu un glikozi, ar gli-
kozes koncentraciju no 0,01 % Idz 12 % (masa/tiipums), labak
no 0,1 % Iidz 10 %, vél labak no 0,5 % Iidz 7,5 %, vislabak no
2,5 % Iidz 5 %, un oktenidina koncentraciju no 0,0001 % hdz
1 % (masa/masa), labak 0,001 % lidz 0,1 %, vél labak 0,002 %
Iidz 0,01 %, neobligati kombinacija ar neséju.

(51) CO7D 471/0820%60"
CO7D 487/0820050
A61K 31/529(20050)
AG61P 25/00120060")
AG61P 29/001200")
AG61P 35/00120060")

(21) 09761939.9

(43) 23.03.2011

(45) 04.01.2012

(31) 0803299

(1) 2297148

(22) 12.06.2009

(32) 13.06.2008 (33) FR

(86) PCT/FR2009/051118 12.06.2009

(87) W02009/150388 17.12.2009

(73) SANOFI, 174, Avenue de France, 75013 Paris, FR

(72) BARONI, Marco, FR
BONO, Frangoise, FR
DELBARY-GOSSART, Sandrine, FR
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(54) JAUNI (TILTINA SAVIENOTA PIPERAZINIL)-1-ALKANO-
NA ATVASINAJUMI UN TO IZMANTOSANA PAR P75
INHIBITORIEM
NOVEL DERIVATIVES OF (BRIDGED PIPERAZINYL)-1-
ALCANONE AND USE THEREOF AS P75 INHIBITORS

(57) 1. Savienojums, kas atbilst formulai (I):

GH,} -W-RS
A / N__‘;\/rc Q}H
} O
kura:

- m attélo 0 vai 1;
- A attélo:

-5

un B attélo Gdenraza atomu,
vai
A attélo Gdenraza atomu un B attélo:

R1
)

- W- ir slapekla atomu saturo$s heterocikls, kas izvéléts no:

.
’
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_W_=-N@N—L .._N@ - N@ —

- 1-3 attélo 1, 2 vai 3;

- n attélo 1 vai 2;

- R1 attélo halogéna atomu, C, ,alkilgrupu, trifluormetilgrupu,
C, ,alkoksigrupu vai trifluormetoksigrupu;

- R2 attelo Gdenraza atomu, halogéna atomu, C, alkilgrupu, tri-
fluormetilgrupu, C, ,alkoksigrupu, trifluormetoksigrupu, COOR gru-
pu vai CONH, grupu;

- R5 attélo grupu ar formulu:

R4
e (3m €0 £ =
’ ' R3 I
N R4 N"Ra4 N . NF
10¢:
~R3
LN
N R4

kura R3 un R4, kas atrodas jebkura no pieejamam pozicijam,
neatkarigi attélo Gdenraza atomu, halogéna atomu, C, ,alkilgrupu,
C, ,alkoksigrupu, trifluormetilgrupu, trifluormetoksigrupu, ciangrupu,
COOH grupu, COOalkilgrupu, CONH, grupu, CONRGRY7 grupu vai
NHCOR grupu;

- R, R6 un R7 attélo C, alkilgrupu;

bazes vai skabes pievieno$anas sals veida.

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, tads, ka R2 ir Gden-
raZa atoms, trifluormetilgrupa, COOR grupa vai CONH, grupa;
bazes vai skabes pievieno$anas sals veida.

3.  Savienojums saskana ar 1. vai 2. pretenziju, tads, ka
R5 attélo grupu ar formulu:

, R4 R
- * L 2R3 e wai N R4
N RS TN N) .

vai

)

kur R3 un R4 neatkarigi attélo ddenraza atomu, halogéna ato-
mu, trifluormetilgrupu, CONH, grupu, COOH grupu vai NHCOCH
grupu;
bazes vai skabes pievienoSanas sals veida.

4.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, tads, ka:
- m attélo 1;
- A attélo:

3

R1

-3

un B attélo Gdenraza atomu;
- W- ir slapekla atomu saturoSs heterocikls, kas izvéléts no:

~
We== *i.z N—- =N () N— o —N 1§| N—

- n attélo 1 vai 2;

- R1 attélo halogéna atomu, C, ,alkilgrupu, trifluormetilgrupu, C, ,alk-
oksigrupu vai trifluormetoksigrupu;

- R2 attélo Gdenraza atomu, halogéna atomu, C, alkilgrupu, tri-
fluormetilgrupu, C, ,alkoksigrupu vai trifluormetoksigrupu;

- R5 attélo grupu ar formulu:

< R4
A N el R4
| —=tr3 ] R3 - r3 +R3
NTRE A ONTRA Y N
vai

kurd R3 un R4, kas atrodas jebkura no pieejamam pozicijam,
neatkarigi att€lo ddenraza atomu, halogéna atomu, C, ,alkilgrupu,
C,_,alkoksigrupu, trifluormetilgrupu, trifluormetoksigrupu, ciangrupu,
COOH grupu vai COOalkilgrupu;

bazes vai skabes pievienosanas sals veida.
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5.  Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek§€jam preten-
zijam, tads, ka W ir grupa ar formulu, kas izvéléta no:

'W'=_N@N_. —N@N_ . —N@N+

bazes vai skabes pievienoSanas sals veida.

6.  Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek§&jam pretenzi-
jam, tads, ka n ir 1; bazes vai skabes pievienoSanas sals veida.

7. Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek§&jam preten-
zijam, tads, ka R1 ir halogéna atoms vai trifluormetilgrupa; bazes
vai skabes pievienoSanas sals veida.

8.  Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek§&jam preten-
zijam, tads, ka R2 ir Gdenraza atoms vai trifluormetilgrupa; bazes
vai skabes pievienoSanas sals veida.

9.  Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek§€jam preten-
zijam, tads, ka R5 attélo grupu ar formulu:

R4
N, : s
[ Jrs [ Jrs N | R3
| ,;H'-!E . "AN, .
N R4 N R4 N wal i

kur R3 un R4 attélo neatkarigi Gdenraza atomu, halogéna ato-
mu vai trifluormetilgrupu; bazes vai skabes pievienoSanas sals
veida.

10. Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek§€jam preten-
zijam, kas izvéléts no Sadiem savienojumiem:
- savienojums Nr. 1: 1-[4-(3-(trifluormetil)fenil)-3,6-dihidro-2H-pirid-
in-1-il]-2-[8-(5-(trifluormetil)-piridin-2-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-3-il]-
etanons;
- savienojums Nr. 2: 1-[4-(4-hlorfenil)-3,6-dihidro-2H-piridin-1-il]-2-
(8-(pirimidin-2-il)-3,8-diazabiciklo-[3.2.1]okt-3-il)etanons;
- savienojums Nr. 3: 2-(3-(pirazin-2-il)-3,8-diazabiciklo-[3.2.1]okt-
8-il)-1-[4-(3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-2H-piridin-1-ilJetanons;
- savienojums Nr. 4: 2-(8-(pirimidin-2-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-
3-il)-1-[4-(3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-2H-piridin-1-iljetanons;
- savienojums Nr. 5: 1-[4-(3-(trifluormetil)fenil)-3,6-dihidro-2H-pirid-
in-1-il]-2-[3-(5-(trifluormetil)-piridin-2-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-8-il]-
etanons;
- savienojums Nr. 6: 2-(8-(piridin-2-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-3-
il)-1-[4-(3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-2H-piridin-1-illetanons;
- savienojums Nr. 7: 1-[4-(4-hlorfenil)-3,6-dihidro-2H-piridin-1-il]-2-
[8-(5-(trifluormetil)piridin-2-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-3-illetanons;
- savienojums Nr. 8: 1-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-
2H-piridin-1-il]-2-[8-(5-(trifluormetil )piridin-2-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]-
okt-3-illetanons;
- savienojums Nr. 9: 2-(8-(hinolin-2-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-3-
il)-1-[4-(3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-2H-piridin-1-illetanons;
- savienojums Nr. 10: 1-[4-(4-hlorfenil)-3,6-dihidro-2H-piridin-1-il]-2-
[3-(5-(trifluormetil)piridin-2-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-8-illetanons;
- savienojums Nr. 11: 1-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-
2H-piridin-1-il]-2-[8-(5-fluorpirimidin-2-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-3-
il]-etanons;
- savienojums Nr. 12: 2-[8-(5-brompirimidin-2-il)-3,8-diazabicik-
10[3.2.1]okt-3-il]-1-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil )fenil)-3,6-dihidro-2H-piri-
din-1-il]-etanons;
- savienojums Nr. 13: 1-[4-(3-(trifluormetil)fenil)-3,6-dihidro-2H-pi-
ridin-1-il]-2-[5-(5-(trifluormetil )piridin-2-il)-2,5-diazabiciklo[2.2.1]hept-
2-illetanons;
- savienojums Nr. 14: 1-[4-(4-hlorfenil)-3,6-dihidro-2H-piridin-1-il]-
2-[5-(5-(trifluormetil)piridin-2-il)-2,5-diazabiciklo[2.2.1]hept-2-il]eta-
nons;
- savienojums Nr. 15: 1-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-
2H-piridin-1-il]-2-[5-(5-(trifluormetil )piridin-2-il)-2,5-diazabiciklo[2.2.1]-
hept-2-illetanons;
- savienojums Nr. 16: 1-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-
2H-piridin-1-il]-2-(5-(piridin-2-il)-2,5-diazabiciklo[2.2.1]hept-2-il)eta-
nons;
- savienojums Nr. 17: 1-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-
2H-piridin-1-il]-2-[5-(5-fluorpirimidin-2-il)-2,5-diazabiciklo[2.2.1]hept-
2-illetanons;
- savienojums Nr. 18: 1-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-
2H-piridin-1-il]-2-[9-(5-(trifluormetil )piridin-2-il)-3,9-diazabiciklo[3.3.1]-
non-3-illetanons;
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- savienojums Nr. 19: 2-[8-(5-fluorpirimidin-2-il)-3,8-diazabi-
ciklo[3.2.1]okt-3-il]-1-[4-(4-(trifluormetil )fenil)-3,6-dihidro-2H-piridin-
1-illetanons;

- savienojums Nr. 20: 1-[4-(3-hlorfenil)-3,6-dihidro-2H-piridin-1-il]-
2-[8-(5-fluorpirimidin-2-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-3-illetanons;

- savienojums Nr. 21: 2-[8-(5-fluorpirimidin-2-il)-3,8-diazabi-
ciklo[3.2.1]okt-3-il]-1-[4-(3-(trifluormetil )fenil)-3,6-dihidro-2H-piridin-
1-illetanons;

- savienojums Nr. 22: 1-[4-(4-hlorfenil)-3,6-dihidro-2H-piridin-1-il]-
2-[8-(5-fluorpirimidin-2-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-3-illetanons;

- savienojums Nr. 23: 1-[4-(3,5-bis(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-
2H-piridin-1-il]-2-[8-(5-fluorpirimidin-2-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-
3-illetanons;

- savienojums Nr. 24: 2-[8-(5-fluorpirimidin-2-il)-3,8-diazabi-
ciklo[3.2.1]okt-3-il]-1-(4-(m-tolil)-3,6-dihidro-2H-piridin-1-il)etanons;
- savienojums Nr. 25: 1-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-
2H-piridin-1-il]-2-[8-(pirimidin-2-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-3-il]eta-
nons;

- savienojums Nr. 26: 1-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-
2H-piridin-1-il]-2-[3-(5-fluorpirimidin-2-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-8-
illetanons;

- savienojums Nr. 27: 1-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-
2H-piridin-1-il]-2-(8~(piridin-3-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-3-il)etanons;
- savienojums Nr. 28: 6-(3-{2-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)fenil)-3,6-
dihidro-2H-piridin-1-il]-2-oksoetil}-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-8-il )ni-
kotinskabes metilesteris;

- savienojums Nr. 29: 6-(3-{2-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)fenil)-3,6-
dihidro-2H-piridin-1-il]-2-oksoetil}-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-8-il )ni-
kotinskabe;

- savienojums Nr. 30: 1-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-
2H-piridin-1-il]-2-[8-(6-(trifluormetil )piridin-3-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]-
okt-3-illetanons;

- savienojums Nr. 31: 2-[8-(5-hlorpiridin-2-il)-3,8-diazabicik-
lo[3.2.1]okt-3-il]-1-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil )fenil)-3,6-dihidro-2H-pirid-
in-1-illetanons;

- savienojums Nr. 32: 1-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-
2H-piridin-1-il]-2-(8-(hinolin-2-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-3-il )eta-
nons;

- savienojums Nr. 33: 1-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-
2H-piridin-1-il]-2-[8-(5-fluorpiridin-2-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-3-il]-
etanons;

- savienojums Nr. 34: 2-[8-(6-hlorpiridin-3-il)-3,8-diazabi-
ciklo[3.2.1]okt-3-il]-1-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil )fenil)-3,6-dihidro-2H-
piridin-1-illetanons;

- savienojums Nr. 35: 1-[4-(3-(trifluormetil)fenil)-3,6-dihidro-2H-pirid-
in-1-il]-2-[8-(3-(trifluormetil)piridin-2-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-3-
illetanons;

- savienojums Nr. 36: 6-(3-{2-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)fenil)-3,6-
dihidro-2H-piridin-1-il]-2-oksoetil}-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-8-il)-ni-
kotinskabes etilesteris;

- savienojums Nr. 37: 2-(8-(pirazin-2-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-
3-il)-1-[4-(3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-2H-piridin-1-ilJetanons;

- savienojums Nr. 38: 2-(8-(pirimidin-4-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-
3-il)-1-[4-(3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-2H-piridin-1-ilJetanons;

- savienojums Nr. 39: 1-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-
2H-piridin-1-il]-2-(8-(pirazin-2-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-3-il)eta-
nons;

- savienojums Nr. 40: 2-(8-(pirazin-2-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-
3-il)-1-(4-(m-tolil)-3,6-dihidro-2H-piridin-1-il)etanons;

- savienojums Nr. 41: 2-(3-{2-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)fenil)-3,6-
dihidro-2H-piridin-1-il]-2-oksoetil}-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-8-il )piri-
midin-5-karbonskabes metilesteris;

- savienojums Nr. 42: 2-(3-{2-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)fenil)-3,6-
dihidro-2H-piridin-1-il]-2-oksoetil}-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-8-il )piri-
midin-5-karbonskabe;

- savienojums Nr. 43: 1-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-
2H-piridin-1-il]-3-[8-(5-fluorpirimidin-2-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-3-
ill-propan-1-ons;

- savienojums Nr. 44: 1-[4-(4-hloro-3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-
2H-piridin-1-il]-2-[5-(5-fluorpirimidin-2-il)-2,5-diazabiciklo[2.2.2]okt-2-
illetanons;

- savienojums Nr. 45: 2-[8-(5-fluorpirimidin-2-il)-3,8-diazabi-
ciklo[3.2.1]okt-3-il]-1-[4-(3-metoksifenil)-3,6-dihidro-2H-piridin-1-
illetanons;

- savienojums Nr. 46: 1-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-di-
hidro-2H-piridin-1-il]-2-[5-(6-(trifluormetil)piridazin-3-il)-2,5-diazabi-
ciklo[2.2.1]-hept-2-il]etanons;
- savienojums Nr. 47: 2-[8-(5-fluorpirimidin-2-il)-3,8-diazabi-
ciklo[3.2.1]okt-3-il]-1-[3-(3-(trifluormetil)-4-hlorfenil)-2,5-dihidropirol-
1-illetanons;
- savienojums Nr. 48: 6-(3-{2-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-
dihidro-2H-piridin-1-il]-2-oksoetil}-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-8-il )ni-
kotinamids;
- savienojums Nr. 49: 2-[8-(5-fluorpirimidin-2-il)-3,8-diazabi-
ciklo[3.2.1]okt-3-il]-1-[4-(2,3-dihlorfenil)-3,6-dihidro-2H-piridin-1-ilJeta-
nons;
- savienojums Nr. 50: 1-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-
2H-piridin-1-il]-2-[8-(6-fluorpiridin-3-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-3-
illetanons;
- savienojums Nr. 51: 2-[8-(5-fluorpirimidin-2-il)-3,8-diazabicik-
lo[3.2.1]okt-3-il]-1-[5-(3-(trifluormetil)fenil)-3,6-dihidro-2H-piridin-1-
illetanons;
- savienojums Nr. 52: 2-[8-(5-fluorpirimidin-2-il)-3,8-diazabi-
ciklo[3.2.1]okt-3-il]-1-[3-(3-(trifluormetil)fenil)-2,5-dihidropirol-1-il]eta-
nons;
- savienojums Nr. 53: 3-(1-{2-[8-(5-fluorpirimidin-2-il)-3,8-diazabi-
ciklo[3.2.1]okt-3-il]acetil}-1,2,5,6-tetrahidropiridin-3-il)benzoskabes
metilesteris;
- savienojums Nr. 54: 2-[8-(5-fluorpirimidin-2-il)-3,8-diazabi-
ciklo[3.2.1]okt-3-il]-1-[5-(2-(trifluormetil )fenil)-3,6-dihidro-2H-piridin-
1-illetanons;
- savienojums Nr. 55: 1-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-dihidro-2H-
piridin-1-il]-2-(8-(pirimidin-5-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-3-il)etanons;
- savienojums Nr. 56: 2-[8-(5-fluorpirimidin-2-il)-3,8-diazabi-
ciklo[3.2.1]okt-3-il]-1-[4-(3-(trifluormetoksi)fenil)-3,6-dihidro-2H-pirid-
in-1-illetanons;
- savienojums Nr. 57: 1-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)-fenil)-3,6-di-
hidro-2H-piridin-1-il]-2-[5-(6-(trifluormetil)piridazin-3-il)-2,5-diazabi-
ciklo[2.2.2]-okt-2-il]etanons;
- savienojums Nr. 58: N-[6-(3-{2-[4-(4-hlor-3-(trifluormetil)fenil)-3,6-
dihidro-2H-piridin-1-il]-2-oksoetil}-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-8-il)pirid-
in-3-ilJacetamids;
- savienojums Nr. 59: 2-(8-(hinolin-3-il)-3,8-diazabiciklo[3.2.1]okt-3-
il)-1-[4-(3-trifluormetil-4-hlorfenil)-3,6-dihidro-2H-piridin-1-illetanons;
bazes vai skabes pievieno$anas sals veida.

11. Panémiens savienojuma ar formulu (I) saskana ar jebkuru
no 1. lidz 10. pretenzijai iegG$anai, kas raksturigs ar to, ka reagé
savienojums ar formulu (l1):

B

) O
A~ o

(i :

kura A, B, m un n ir definéti saskana ar jebkuru no 1. Iidz 10. pre-
tenzijai un Hal attélo halogéna atomu, un savienojums ar visparigo
formulu (Il):

H-W-R5  (Ill),

kura W un R5 ir definéti saskana ar jebkuru no 1. lidz 10. pre-
tenzijai.
12. Savienojums ar formulu (Il):

kura A, B, m un n ir definéti saskana ar jebkuru no 1. lidz
10. pretenzijai un Hal attélo halogéna atomu; iznemot 2-hlor-1-[4-
(2-metoksifenil)-3,6-dihidro-2H-piridin-1-illetanonu un 2-hlor-1-[4-
(4-bromfenil)-3,6-dihidro-2H-piridin-1-illetanonu; bazes vai skabes
pievienoSanas sals veida.

13. Medikaments, kas raksturigs ar to, ka tas satur savienoju-
mu ar formulu (I) saskana ar jebkuru no 1. Iidz 10. pretenzijai vai
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81 savienojuma farmaceitiski pienemamas skabes pievienoSanas
sali.

14. Farmaceitiska kompozicija, kas raksturiga ar to, ka ta
satur savienojumu ar formulu () saskana ar jebkuru no 1. lidz
10. pretenzijai vai farmaceitiski pienemamu sali un vismaz vienu
farmaceitiski piepemamu paligvielu.

15. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 10. pretenzi-
jai medikamenta iegUSanai, kas paredzéts centralo un periféro
neirodegenerativo slimibu, senilds demences, epilepsijas, Alchei-
mera slimibas, Parkinsona slimibas, Hantingtona horejas, Dauna
sindroma, prionu slimibu, amnézijas, Sizofrénijas, depresijas, bi-
polara traucéjuma, amiotrofas lateralas sklerozes, multiplas skle-
rozes, sirds un asinsvadu stavok|u, sirds bojajuma péc i$émijas,
kardiomiopatijas, miokardita infarkta, sirds nepietiekamibas, sirds
iSémijas, smadzenu infarkta, periféras neiropatijas, redzes nerva
un tiklenes bojajuma, tiklenes pigmenta degeneracijas, glaukomas,
tiklenes iSémijas, makularas degeneracijas, muguras smadzenu
traumu, galvas traumu, aterosklerozes, stenozes, rétosanas trau-
céjumu, plikgalvibas, véza, audzéju, metastazu, leikémiju, respi-
ratoro traucéjumu, plausu iekaisuma, alergijas, astmas, hroniskas
obstruktivas bronhopneimopatijas, adas, somatisko, iek$&jo organu
un neirologisko sapju, hroniskas neiropatijas un iekaisuma sapju,
autoimdno slimibu, reimatoida artrita, ankilozéjo$a spondilartrita,
psoridzes artrita, iekaisuma plankuma psoriazes, kaulu lGzumu,
kaulu slimibu vai osteoporozes profilaksei vai arstéSanai.

16. Savienojums medikamenta saskana ar 15. pretenziju ie-
gasanai, kur$ spgj inhibét p75N™R receptora dimerizaciju neatkarigi
no ta liganda.
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(54) INDOLA ATVASINAJUMU IZMANTOSANA PAR NURR-1
AKTIVATORIEM PARKINSONA SLIMIBAS ARSTESA-
NAI
USE OF INDOLE DERIVATIVES AS NURR-1 ACTIVATORS
FOR TREATING PARKINSON'S DISEASE

(57) 1. Savienojums, kas atvasinats no indola, it 1pasi izman-

tojams terapija, kas raksturigs ar to, ka tas ir izvéléts no
i) savienojumiem ar formulu (1)

.
kura
R, attélo halogéna atomu vai trifluormetilgrupu,
R, attélo Gdenraza atomu vai (C,-C,)alkilgrupu,
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R, attélo izopropil(1-metiletil)grupu vai terc-butil(1,1-dimetiletil)gru-
pu,

nir 3 vai 4 un

ii) minéto savienojumu ar formulu (I) farmaceitiski pienemamiem
saliem.

2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar
to, ka iepriek$ minétaja formula (I) R, attélo izopropilgrupu.

3.  Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kas raksturigs ar
to, ka iepriek$ minétaja formula (I) R, attélo terc-butilgrupu.

4.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 3. pretenzijai,
kas raksturigs ar to, ka iepriek§ mingétaja formula (I) R, attélo
Gdenraza atomu.

5.  Farmaceitiska kompozicija, kas raksturiga ar to, ka ta ka
aktivo vielu satur vismaz vienu savienojumu saskana ar jebkuru
no 1. lidz 4. pretenzijai un vismaz vienu farmaceitiski pienemamu
neséju.

6.  Savienojums, kas atvasinats no indola saskana ar jebkuru
no 1. lidz 4. pretenzijai, td izmantoSanai par terapeitiski aktivu vie-
lu.

7. Savienojums, kas atvasinats no indola, saskana ar jebkuru
no 1. lidz 4. pretenzijai ta izmantoSanai neirodegenerativu slimibu
arstésana vai profilaksé.

8.  Savienojums saskana ar 7. pretenziju, kas raksturigs ar
to, ka iepriek§ minéta slimiba ir Parkinsona slimiba.
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(57) 1. Savienojums ar formulu (1)
R?
CH, OH i(:<Y
, /
R' N
CH,  CF, W,
kura:
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R" ir arilgrupa vai heteroarilgrupa, katra neobligati neatkarigi aiz-
vietota ar vienu, divam vai trim aizvietotajgrupam, kas izvélétas no
(C,-Cy)alkilgrupas, aminokarbonilgrupas, (C,-C)alkilaminokarbonil-
grupas, (C,-C,)dialkilaminokarbonilgrupas, aminosulfonilgrupas,
(C,-Cy)alkilaminosulfonilgrupas, (C,-C;)dialkilaminosulfonilgrupas,
halogéna atoma, hidroksilgrupas, ciangrupas un (C,-C,)alkiltio-
grupas, kurd séra atoms tiek neobligati oksidéts par sulfoksidu
vai sulfonu;
R? ir (C,-C,)alkiltiogrupa, kura séra atoms ir neobligati oksidéts
par sulfoksidu vai sulfonu, neobligati neatkarigi aizvietota ar vie-
nu, divam vai trim aizvietotajgrupam, kas izvélétas no halogéna
atoma, hidroksilgrupas, oksogrupas, ciangrupas, alkoksialkilgrupas
un aminokarbonilgrupas;
X ir CH vai N un
Y ir CH vai N,
kur X un Y neviena nav CH,
vai ta tautomérs, optiskais izomérs, ko-kristals vai sals.

2. Savienojums ar formulu (I) saskana ar 1. pretenziju,
kura:
R" ir arilgrupa vai heteroarilgrupa, katra neobligati neatkarigi aiz-
vietota ar vienu, divam vai trim aizvietotajgrupam, kas izvélétas no
(C,-Cy)alkilgrupas, aminokarbonilgrupas, (C,-C)alkilaminokarbonil-
grupas, (C,-C,)dialkilaminokarbonilgrupas, aminosulfonilgrupas,
(C,-Cy)alkilaminosulfonilgrupas, (C,-C;)dialkilaminosulfonilgrupas,
halogéna atoma, hidroksilgrupas, ciangrupas un (C,-C,)alkiltio-
grupas, kurd séra atoms ir neobligati oksidéts par sulfoksidu vai
sulfonu;
R? ir (C,-C,)alkiltiogrupa, kura séra atoms ir neobligati oksidéts
par sulfoksidu vai sulfonu, katra neobligati neatkarigi aizvietota ar
vienu, divam vai trim aizvietotajgrupam, kas izvélétas no halogéna
atoma, hidroksilgrupas, oksogrupas, ciangrupas, alkoksialkilgrupas
un aminokarbonilgrupas;
X ir CH un
Y ir N,
vai ta tautomérs, ko-kristals vai sals.

3. Savienojums ar formulu (I) saskana ar 1. pretenziju,
kura:
R ir arilgrupa, neobligati aizvietota ar vienu, divam vai trim aizvie-
totajgrupam, kas neatkarigi izvélétas no C,, C,, vai C, alkilgrupas,
aminokarbonilgrupas, halogéna atoma un C,, C,, vai C, alkiltio-
grupas, kur séra atoms tiek neobligati oksidéts par sulfoksidu vai
sulfonu;
R?ir C,, C,, vai C, alkiltiogrupa, kura séra atoms tiek neobliga-
ti oksidéts par sulfoksidu vai sulfonu, katra neobligati neatkarigi
aizvietota ar vienu, divam vai trim aizvietotajgrupam, kas izvélétas
no halogéna atoma, hidroksilgrupas, oksogrupas, ciangrupas, alk-
oksialkilgrupas un aminokarbonilgrupas;
X ir CH un
Y ir N,
vai ta tautomérs, ko-kristals vai sals.

4.  Savienojums ar formulu (I) saskanad ar 1. pretenziju,
kura:
R'" ir fenilgrupa, neobligati aizvietota ar vienu, divam vai trim aiz-
vietotajgrupam, kas neatkarigi izvélétas no aminokarbonilgrupas,
metilgrupas, fluora atoma, hlora atoma, broma atoma, un C, vai
C, alkiltiogrupas, kur séra atoms tiek neobligati oksidéts par sulf-
oksidu vai sulfonu;
R? ir C,, C, vai C, alkiltiogrupa, kurd séra atoms ir neobligati
oksidéts par sulfoksidu vai sulfonu;
X ir CH un
Y ir N,
vai ta tautomérs, ko-kristals vai sals.

5. Savienojums ar formulu (I) saskana ar 1. pretenziju,
kura:
R ir fenilgrupa, kas neobligati aizvietota ar vienu, divam vai trim
aizvietotajgrupam, kas neatkarigi izvélétas no aminokarbonilgru-
pas, metilgrupas, fluora atoma, hlora atoma, broma atoma, un
C, vai C, alkiltiogrupas, kur séra atoms tiek neobligati oksidéts
par sulfoksidu vai sulfonu;
R2ir C, vai C, alkiltiogrupa, kur séra atoms tiek neobligati oksidéts
par sulfoksidu vai sulfonu;
X ir CH un
Y ir N,
vai ta tautomérs, ko-kristals vai sals.

6.  Savienojums ar formulu (I) saskana ar 1. pretenziju, kas
izvéléets no rindas:
(R)-4-(5-hlor-2,3-dihidrobenzofuran-7-il)-1,1,1-trifluor-2-(5-
metansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols;
(R)-1,1,1-trifluor-4-(2-metansulfonilfenil)-2-(5-metansulfonil-1H-
pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols;
(R)-4-(5-hlor-2,3-dihidrobenzofuran-7-il)-2-(5-etansulfonil-1H-
pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-1,1,1-trifluor-4-metilpentan-2-ols;
(R)-4-(3-bromfenil)-1,1,1-trifluor-2-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-iimetil)-4-metilpentan-2-ols;
2-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-iimetil)-1,1,1-trifluor-4-(2-
metansulfonilfenil)-4-metilpentan-2-ols;
(R)-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]pi-
ridin-2-ilmetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids;
1,1,1-trifluor-4-(3-fluor-2-metansulfonilfenil)-2-(5-metansulfonil-1H-
pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols;
(R)-1,1,1-trifluor-4-(4-fluor-2-metansulfonilfenil)-2-(5-metansulfonil-
1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-iimetil)}-4-metilpentan-2-ols;
1,1,1-trifluor-4-(5-fluor-2-metansulfonilfenil)-2-(5-metansulfonil-1H-
pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols;
4-(5-hlor-2-metansulfonilfenil)-1,1,1-trifluor-2-(5-metansulfonil-1H-
pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols;
(R)-4-(4-hlor-2-metansulfonilfenil)-1,1,1-trifluor-2-(5-metansulfonil-
1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-iimetil)-4-metilpentan-2-ols;
4-(2-bromfenil)-1,1,1-trifluor-2-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piri-
din-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols;
4-(4-hlor-2-metansulfonilfenil)-2-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piri-
din-2-ilmetil)-1,1,1-trifluor-4-metilpentan-2-ols;
2-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-iimetil)-1,1,1-trifluor-4-(4-
fluor-2-metansulfonilfenil)-4-metilpentan-2-ols;
(R)-2-[3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil )-4,4,4-tri-
fluor-3-hidroksi-1,1-dimetilbutillbenzamids;
1,1,1-trifluor-4-(4-fluor-2-metansulfonilfenil)-4-metil-2-[5-(propan-2-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetillmetilpentan-2-ols;
4-benzo[bltiofen-7-il-1,1,1-trifluor-2-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols;
1,1,1-trifluor-4-(2-metansulfonilfenil)-4-metil-2-[5-(propan-2-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil]pentan-2-ols;
1,1,1-trifluor-4-(5-fluor-2-metansulfonilfenil)-4-metil-2-[5-(propan-2-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetillpentan-2-ols;
1,1,1-trifluor-4-(3-fluor-2-metansulfonilfenil)-4-metil-2-[5-(propan-2-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetillpentan-2-ols;
2-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-iimetil)-1,1,1-trifluor-4-(3-
fluor-2-metansulfonilfenil)-4-metilpentan-2-ols;
2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-
2-ilmetil)-1,1-dimetilbutillbenzolsulfonamids;
4-(1,1-diokso-1H-1A%-benzo[b]tiofen-7-il)-1,1,1-trifluor-2-(5-metan-
sulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-iimetil)-4-metilpentan-2-ols;
5-metil-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-iimetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids;
2-[3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4,4,4-trifluor-3-
hidroksi-1,1-dimetilbutil]-5-metilbenzamids;
4-(1,1-diokso-1H-1A8-benzo[b]tiofen-7-il)-2-(5-etansulfonil-1H-
pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-1,1, 1-trifluor-4-metilpentan-2-ols;
5-fluor-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-iimetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids;
(R)-2-[3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4,4,4-tri-
fluor-3-hidroksi-1,1-dimetilbutil]-5-fluorbenzamids;
4-(5-hlor-2-metansulfonilfenil)-1,1,1-trifluor-4-metil-2-[5-(propan-2-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil]pentan-2-ols;
4-metil-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-iimetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids;
2-[3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4,4,4-trifluor-3-
hidroksi-1,1-dimetilbutillbenzolsulfonamids;
4-metil-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-iimetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids;
5-metil-2-{4,4,4-trifluor-3-hidroksi-1,1-dimetil-3-[5-(propan-2-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil]butil}benzamids;
5-fluor-2-{4,4,4-trifluor-3-hidroksi-1,1-dimetil-3-[5-(propan-2-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil]butil}benzamids;
1,1,1-trifluor-4-(5-fluor-2-metansulfonilfenil)-4-metil-2-[5-(propan-1-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil]pentan-2-ols;
1,1,1-trifluor-4-(2-metansulfonilfenil)-4-metil-2-[5-(propan-1-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil]pentan-2-ols;
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1,1,1-trifluor-4-(3-fluor-2-metansulfonilfenil)-4-metil-2-[5-(propan-1-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil]pentan-2-ols;
4-(5-hlor-2-metansulfonilfenil)-1,1,1-trifluor-4-metil-2-[5-(propan-1-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil]pentan-2-ols;
4-fluor-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-iimetil)-1,1-dimetilbutillfenols;
5-hlor-2-[3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4,4 ,4-tri-
fluor-3-hidroksi-1,1-dimetilbutillbenzamids;
5-hlor-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-iimetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids;
2-[3-(5-etansulfinil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4,4,4-trifluor-3-
hidroksi-1,1-dimetilbutillbenzamids;
4-brom-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-iimetil)-1,1-dimetilbutillfenols;
4-(2-brom-5-fluorfenil)-1,1,1-trifluor-2-(5-metansulfonil-1H-pir-
olo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols;
5-fluor-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[3,2-
b]piridin-2-ilmetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids;
(R)-4-(3-bromfenil)-1,1,1-trifluor-2-(5-metansulfonil-1H-pirolo[3,2-
b]piridin-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols;
4-(5-hlor-2-metansulfonilfenil)-1,1,1-trifluor-2-(5-metansulfonil-1H-
pirolo[3,2-b]piridin-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols;
5-metil-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[3,2-
b]piridin-2-ilmetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids;
1,1,1-trifluor-4-(3-fluor-2-metansulfonilfenil)-2-(5-metansulfonil-1H-
pirolo[3,2-b]piridin-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols;

2-[(R)-4,4 ,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[3,2-b]pi-
ridin-2-ilmetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids un
5-fluor-2-[(R)-4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(2-metansulfonil-5H-
pirolo[3,2-c]pirimidin-6-ilmetil)-1,1-dimetilbutil]benzamids,

vai ta tautomérs, ko-kristals vai sals.

7.  Savienojums ar formulu (1) saskana ar 6. pretenziju, kas
izvéléts no rindas:
(R)-4-(5-hlor-2,3-dihidrobenzofuran-7-il)-1,1,1-trifluor-2-(5-metan-
sulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-iimetil)-4-metilpentan-2-ols;
(R)-1,1,1-trifluor-4-(2-metansulfonilfenil)-2-(5-metansulfonil-1H-
pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols;
(R)-4-(5-hlor-2,3-dihidrobenzofuran-7-il)-2-(5-etansulfonil-1H-
pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-1,1,1-trifluor-4-metilpentan-2-ols;
(R)-4-(3-bromfenil)-1,1,1-trifluor-2-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols;
2-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-iimetil)-1,1,1-trifluor-4-(2-
metansulfonilfenil)-4-metilpentan-2-ols;
(R)-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]pi-
ridin-2-ilmetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids;
1,1,1-trifluor-4-(3-fluor-2-metansulfonilfenil)-2-(5-metansulfonil-1H-
pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols;
(R)-1,1,1-trifluor-4-(4-fluor-2-metansulfonilfenil)-2-(5-metansulfonil-
1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-iimetil)-4-metilpentan-2-ols;
1,1,1-trifluor-4-(5-fluor-2-metansulfonilfenil)-2-(5-metansulfonil-1H-
pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols;
4-(5-hlor-2-metansulfonilfenil)-1,1,1-trifluor-2-(5-metansulfonil-1H-
pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols;
(R)-4-(4-hlor-2-metansulfonilfenil)-1,1,1-trifluor-2-(5-metansulfonil-
1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-iimetil)-4-metilpentan-2-ols;
4-(2-bromfenil)-1,1,1-trifluor-2-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piri-
din-2-iimetil)-4-metilpentan-2-ols;
4-(4-hlor-2-metansulfonilfenil)-2-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piri-
din-2-ilmetil)-1,1,1-trifluor-4-metilpentan-2-ols;
2-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-1,1,1-trifluor-4-(4-
fluor-2-metansulfonilfenil)-4-metilpentan-2-ols;
(R)-2-[3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil )-4,4,4-tri-
fluor-3-hidroksi-1,1-dimetilbutillbenzamids;
1,1,1-trifluor-4-(4-fluor-2-metansulfonilfenil)-4-metil-2-[5-(propan-2-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil]pentan-2-ols;
4-benzo[bltiofen-7-il-1,1,1-trifluor-2-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols;
1,1,1-trifluor-4-(2-metansulfonilfenil)-4-metil-2-[5-(propan-2-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil]pentan-2-ols;
1,1,1-trifluor-4-(5-fluor-2-metansulfonilfenil)-4-metil-2-[5-(propan-2-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil]pentan-2-ols;
1,1,1-trifluor-4-(3-fluor-2-metansulfonilfenil)-4-metil-2-[5-(propan-2-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil]pentan-2-ols;
2-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-1,1,1-trifluor-4-(3-
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fluor-2-metansulfonilfenil)-4-metilpentan-2-ols;
2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-
2-ilmetil)-1,1-dimetilbutillbenzolsulfonamids;
4-(1,1-diokso-1H-1A%-benzo[b]tiofen-7-il)-1,1,1-trifluor-2-(5-metan-
sulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-iimetil)-4-metilpentan-2-ols;
5-metil-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-iimetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids;
2-[3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4,4,4-trifluor-3-
hidroksi-1,1-dimetilbutil]-5-metilbenzamids;
4-(1,1-diokso-1H-1A8-benzo[b]tiofen-7-il)-2-(5-etansulfonil-1H-
pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-1,1, 1-trifluor-4-metilpentan-2-ols;
5-fluor-2-(4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-iimetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids;
(R)-2-[3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil )-4,4,4-tri-
fluor-3-hidroksi-1,1-dimetilbutil]-5-fluorbenzamids;
4-(5-hlor-2-metansulfonilfenil)-1,1,1-trifluor-4-metil-2-[5-(propan-2-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil]pentan-2-ols;
4-metil-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-iimetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids;
2-[3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4,4,4-trifluor-3-
hidroksi-1,1-dimetilbutillbenzolsulfonamids;
4-metil-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-iimetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids;
5-metil-2-{4,4,4-trifluor-3-hidroksi-1,1-dimetil-3-[5-(propan-2-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil]butil}benzamids;
5-fluor-2-{4,4,4-trifluor-3-hidroksi-1,1-dimeti-3-[5-(propan-2-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil]butil}benzamids;
1,1,1-trifluor-4-(5-fluor-2-metansulfonilfenil)-4-metil-2-[5-(propan-1-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil]pentan-2-ols;
1,1,1-trifluor-4-(2-metansulfonilfenil)-4-metil-2-[5-(propan-1-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil]pentan-2-ols;
1,1,1-trifluor-4-(3-fluor-2-metansulfonilfenil)-4-metil-2-[5-(propan-1-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil]pentan-2-ols;
4-(5-hlor-2-metansulfonilfenil)-1,1,1-trifluor-4-metil-2-[5-(propan-1-
sulfonil)-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil]pentan-2-ols;
4-fluor-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-iimetil)-1,1-dimetilbutillfenols;
5-hlor-2-[3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4,4 ,4-tri-
fluor-3-hidroksi-1,1-dimetilbutillbenzamids;
5-hlor-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-iimetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids;
2-[3-(5-etansulfinil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4,4,4-trifluor-3-
hidroksi-1,1-dimetilbutillbenzamids;
4-brom-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-iimetil)-1,1-dimetilbutillfenols un
4-(2-brom-5-fluorfenil)-1,1,1-trifluor-2-(5-metansulfonil-1H-piro-
lo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols,

vai ta tautomérs, ko-kristals vai sals.

8.  Savienojums ar formulu (1) saskana ar 7. pretenziju, kas
izvéléts no rindas:
(R)-1,1,1-trifluor-4-(2-metansulfonilfenil)-2-(5-metansulfonil-1H-
pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols;
2-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-b]piridin-2-ilmetil)-1,1,1-trifluor-4-(2-
metansulfonilfenil)-4-metilpentan-2-ols;
(R)-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]pi-
ridin-2-ilmetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids;
1,1,1-trifluor-4-(3-fluor-2-metansulfonilfenil)-2-(5-metansulfonil-1H-
pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols;
(R)-1,1,1-trifluor-4-(4-fluor-2-metansulfonilfenil)-2-(5-metansulfonil-
1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-iimetil)-4-metilpentan-2-ols;
1,1,1-trifluor-4-(5-fluor-2-metansulfonilfenil)-2-(5-metansulfonil-1H-
pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols;
4-(5-hlor-2-metansulfonilfenil)-1,1,1-trifluor-2-(5-metansulfonil-1H-
pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4-metilpentan-2-ols;
(R)-4-(4-hlor-2-metansulfonilfenil)-1,1,1-trifluor-2-(5-metansulfonil-
1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-iimetil)-4-metilpentan-2-ols;
4-(4-hlor-2-metansulfonilfenil)-2-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piri-
din-2-ilmetil)-1,1,1-trifluor-4-metilpentan-2-ols;
2-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-iimetil)-1,1,1-trifluor-4-(4-
fluor-2-metansulfonilfenil)-4-metilpentan-2-ols;
(R)-2-[3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-iimetil )-4,4,4-tri-
fluor-3-hidroksi-1,1-dimetilbutillbenzamids;
2-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-iimetil)-1,1,1-trifluor-4-(3-
fluor-2-metansulfonilfenil)-4-metilpentan-2-ols;
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2-[4,4 ,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-
2-ilmetil)-1,1-dimetilbutillbenzolsulfonamids;
5-metil-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-iimetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids;
2-[3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4,4,4-trifluor-3-
hidroksi-1,1-dimetilbutil]-5-metilbenzamids;
5-fluor-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-iimetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids;
(R)-2-[3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4,4,4-tri-
fluor-3-hidroksi-1,1-dimetilbutil]-5-fluorbenzamids;
4-metil-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-iimetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids;
2-[3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4,4,4-trifluor-3-
hidroksi-1,1-dimetilbutilbenzolsulfonamids;
4-metil-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-iimetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids;
5-hlor-2-[3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4,4,4-tri-
fluor-3-hidroksi-1,1-dimetilbutillbenzamids un
5-hlor-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-
c]piridin-2-iimetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids,

vai ta tautomérs, ko-kristals vai sals.

9.  Savienojums ar formulu (I) saskana ar 8. pretenziju, kas
izvéléts no rindas:
(R)-2-[3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-4,4,4-tri-
fluor-3-hidroksi-1,1-dimetilbutil]-5-fluorbenzamids.

10. Savienojums ar formulu () saskana ar 8. pretenziju, kas
izvéléts no rindas:
(R)-2-[3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil )-4,4,4-tri-
fluor-3-hidroksi-1,1-dimetilbutillbenzamids.

11. Savienojums ar formulu (I) saskana ar 8. pretenziju, kas
izvéléts no rindas:
5-fluor-2-[(R)-4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-piro-
lo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids.

12. Savienojums ar formulu (I) saskana ar 8. pretenziju, kas
izvéléts no rindas:
(R)-2-[4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]pi-
ridin-2-ilmetil)-1,1-dimetilbutillbenzamids.

13. Savienojums ar formulu () saskana ar 8. pretenziju, kas
izvéléts no rindas:
(R)-2-[3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil )-4,4,4-tri-
fluor-3-hidroksi-1,1-dimetilbutil]-5-fluorbenzamidfosforskabes ko-
kristals;
(R)-2-[3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil )-4,4 ,4-trifluor-
3-hidroksi-1,1-dimetilbutil]benzamidfosforskabes ko-kristals un
(R)-2-[3-(5-etansulfonil-1H-pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil )-4,4 ,4-trifluor-
3-hidroksi-1,1-dimetilbutillbenzamidizonikotinamida ko-kristals.

14. Savienojums ar formulu () saskana ar 8. pretenziju, kas
izvéléts no rindas:
5-fluor-2-[(R)-4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-piro-
lo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-1,1-dimetilbutil]benzamidfosforskabes ko-
kristals un
5-fluor-2-[(R)-4,4,4-trifluor-3-hidroksi-3-(5-metansulfonil-1H-
pirolo[2,3-c]piridin-2-ilmetil)-1,1-dimetilbutillbenzamidetikskabes
ko-kristals.

15. Savienojuma ar formulu (1)

R2
X—
3 l N\ /
N
R’ N
CF
CH, 3 0}

sals, kura:

R" ir arilgrupa vai heteroarilgrupa, katra neobligati neatkarigi aiz-
vietota ar vienu, divam vai trim aizvietotajgrupam, kas izvélétas no
(C,-Cy)alkilgrupas, aminokarbonilgrupas, (C,-C)alkilaminokarbonil-
grupas, (C,-C,)dialkilaminokarbonilgrupas, aminosulfonilgrupas,
(C,-C,)alkilaminosulfonilgrupas, (C,-C,)dialkilaminosulfonilgrupas,
halogéna atoma, hidroksilgrupas, ciangrupas un (C,-C,)alkiltio-
grupas, kurd séra atoms tiek neobligati oksidéts par sulfoksidu
vai sulfonu;

R? ir (C,-C,)alkiltiogrupa, kura séra atoms tiek neobligati oksidéts
par sulfoksidu vai sulfonu, neobligati neatkarigi aizvietota ar vie-
nu, divam vai trim aizvietotajgrupam, kas izvélétas no halogéna
atoma, hidroksilgrupas, oksogrupas, ciangrupas, alkoksialkilgrupas
un aminokarbonilgrupas;

X ir CH vai N un

Y ir CH vai N,

kur X un Y neviens nav CH,

vai ta tautomérs vai optiskais izomérs, ar pienemamu skabi.

16. Sals saskana ar 15. pretenziju, kur pienemama skabe ir
salsskabe, bromudenrazskabe, jodidenrazskabe, sérskabe, sulf-
aminskabe, slapek|skabe, fosforskabe un tamlidziga skabe, un
organiskas skabes, tadas ka etikskabe, trihloretikskabe, trifluor-
etikskabe, adipinskabe, alginskabe, askorbinskabe, asparagin-
skabe, benzolsulfonskabe, benzoskabe, 2-acetoksibenzoskabe,
sviestskabe, kamparskabe, kamparsulfonskabe, kanélskabe, citron-
skabe, diglikonskabe, etansulfonskabe, glutaminskabe, glikolskabe,
glicerinfosforskabe, hemisulfonskabe, heptanskabe, heksanskabe,
skudrskabe, fumarskabe, 2-hidroksietansulfonskabe (izotionskabe),
pienskabe, maleinskabe, hidroksimaleinskabe, abolskabe, malon-
skabe, mandelskabe, mezitilénsulfonskabe, metansulfonskabe, naf-
talinsulfonskabe, nikotinskabe, 2-naftalinsulfonskabe, skabenskabe,
embonskabe (pamoic acid), pektinskabe, feniletikskabe, 3-fenilpro-
pionskabe, pikrinskabe, pivalskabe, propionskabe, pirovinogskabe,
salicilskabe, stearinskabe, dzintarskabe, sulfanilskabe, vinskabe,
p-toluolsulfonskabe vai undecénskabe.

17. Farmaceitiska kompozicija, kas satur efektivu daudzumu
savienojuma saskana ar jebkuru no 1. [ildz 16. pretenzijai vai ta
tautomeéru, ko-kristalu vai sali un farmaceitiski pienemamu pildvielu
vai neséju.

18. Savienojuma saskana ar jebkuru no 1. [ildz 16. pretenzijai
vai ta tautoméra, ko-kristala vai sals izmantoSana farmaceitiskas
kompozicijas iegusanai, kas modulé pacienta glikokortikoida re-
ceptora darbibu.

19. Savienojuma saskana ar jebkuru no 1. [idz 16. pretenzijai
vai ta tautoméra, ko-kristala vai sals izmantoSana farmaceitiskas
kompozicijas iegi$anai, kas paredzéta pacienta slimibas vai sli-
miga stavokla arstésanai, kurad notiek iedarbiba uz glikokortikoida
receptora darbibu.

20. Savienojuma saskana ar jebkuru no 1. [ildz 16. pretenzijai
vai ta tautoméra, ko-kristala vai sals izmantoSana farmaceitiskas
kompozicijas iegisSanai, kas paredzéta slimibas vai slimiga sta-
vokla, kas izvéléts no otra tipa diabéta, aptauko$anas, sirds un
asinsvadu slimibam, hipertensijas, aterosklerozes, neirologiskam
slimibam, virsnieru un hipofizes audzéjiem un glaukomas, arsté-
Sanai pacientiem, kuriem Sada arstéSana nepiecieSama.

21. Savienojuma saskana ar jebkuru no 1. lidz 16. pretenzijai
vai ta tautoméra, ko-kristala vai sals izmantoSana farmaceitiskas
kompozicijas iegus$anai slimibu, kuram raksturigi iekaisumu, aler-
giski vai proliferativi procesi, arsté$anai pacientiem, kuriem $ada
arstéSana nepiecieSama.

22. Izmanto$ana saskana ar 21. pretenziju, kur slimiba izvé-
Iéta no: (i) plausu slimibam, (ii) reimatisma slimibam/autoiminam
slimibam/locitavu slimibam, (iii) alergiskam slimibam, (iv) limfva-
du iekaisuma slimibam, (v) dermatologiskam slimibam, (vi) nieru
slimibam, (vii) aknu slimibam, (viii) gremoSanas trakta slimibam,
(ix) proktologiskam slimtbam, (x) acu slimibam, (xi) ausu, kakla un
deguna (LOR) slimibam; (xii) neirologiskadm slimibam; (xiii) asins
slimibam; (xiv) audzéju slimibam; (xv) endokrinam slimibam;
(xvi) slimibam, kuras izraisa organu un audu transplantacija un
transplantata reakciju pret saimnieku; (xvii) smaga $Soka stavokla;
(xviii) aizstaSanas terapijas un (xix) iekaisuma raditam sapém.

23. Savienojuma saskana ar jebkuru no 1. lildz 16. pretenzijai
vai ta tautoméra, ko-kristala vai sals un farmaceitiski pienemama
glikokortikoida izmanto$ana farmaceitiskas kompozicijas iegisanai
slimibu vai slimigu stavok|u arstéSanai, kura notiek iedarbiba uz
glikokortikoida receptora darbibu pacientiem, kuriem $ada arsté-
$§ana nepiecieSama.

24. Panémiens (6-etansulfonil-4-jodpiridin-3-il)karbaminskabes
terc-butilestera iegis$anai, kas satur:

(a) 5-nitro-2-hlorpiridina reakciju ar natrija etantiolatu, lai iegltu
2-etilsulfanil-5-nitropiridinu;

(b) 2-etilsulfanil-5-nitropiridina hidrogenésanu, lai iegltu 6-etilsulf-
anilpiridin-3-ilaminu;
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(c) 6-etilsulfanilpiridin-3-ilamina reakciju ar di-terc-butildikarbonatu,
lai iegUtu (6-etilsulfanilpiridin-3-il)karbaminskabes terc-butilesteri;
(d) n-butillitija pievienoSanu pilienveida (6-etilsulfanilpiridin-3-
illkarbaminskabes terc-butilestera un N,N,N',N'-tetrametiletiléndi-
amina Skidumam piemérota skidinataja;
(e) joda, kas ir piemérota Skidinataja, pievienoSanu pilienveida
(d) solr iegitajam Skidumam, kam seko piestradasana, lai iegltu
(6-etilsulfanil-4-jodpiridin-3-il)karbaminskabes terc-butilesteri, un
(f) (6-etilsulfanil-4-jodpiridin-3-il)karbaminskabes terc-butilestera,
NalO, un ruténija(lll) hlorida savienoSana piemérota $kidinataja
ar maisiSanu un piestradasanu, lai iegttu (6-etansulfonil-4-jodpiri-
din-3-il)karbaminskabes terc-butilesteri.

25. (6-etilsulfanilpiridin-3-il)karbaminskabes terc-butilesteris.

26. (6-etilsulfanil-4-jodpiridin-3-il)karbaminskabes terc-butiles-
teris.

27. Panémiens (6-metansulfonil-4-jodpiridin-3-il)karbaminska-
bes terc-butilestera iegu$anai, kas satur:
(a) 5-nitro-2-hlorpiridina reakciju ar natrija metantiolatu, lai iegltu
2-metilsulfanil-5-nitropiridinu;
(b) 2-metilsulfanil-5-nitropiridina hidrogenésanu, lai iegttu 6-metil-
sulfanilpiridin-3-ilaminu;
(c) 6-metilsulfanilpiridin-3-ilamina reakciju ar di-terc-butildikarbona-
tu, lai iegltu (6-metilsulfanilpiridin-3-il)karbaminskabes terc-butil-
esteri;
(d) n-butillitija pievienoSanu pilienveida (6-metilsulfanilpiridin-3-
illkarbaminskabes terc-butilestera un N,N,N',N'-tetrametiletilendi-
amina Skidumam piemérota skidinataja;
(e) joda, kas ir piemérota Skidinataja, pievienoSanu pilienveida
(d) solr iegitajam Skidumam, kam seko piestradasana, lai iegltu
(6-metilsulfanil-4-jodpiridin-3-il)karbaminskabes terc-butilesteri un
(f) (6-metilsulfanil-4-jodpiridin-3-il)karbaminskabes terc-butilestera,
NalO, un ruténija(lll) hlorida savienoSanu piemérota Skidinataja ar
samaisiSanu un piestradasanu, lai iegitu (6-metansulfonil-4-jodpi-
ridin-3-il)karbaminskabes terc-butilesteri.

28. (6-metilsulfanilpiridin-3-il)karbaminskabes terc-butilesteris.

29. (6-metilsulfanil-4-jodpiridin-3-il)karbaminskabes terc-butil-
esteris.
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2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur savienojums ir
kristaliska forma.

3.  Savienojums saskana ar 2. pretenziju, kur savienojums
kristaliska forma ir raksturigs ar to, ka pulvera rentgendifrakcijas
spekira 28 vertibam, izmantojot Cu K, starojumu, ir maksimums
pie 8,99.

4.  Savienojums saskana ar 3. pretenziju, kur savienojums
kristaliska forma ir bez tam raksturigs ar to, ka pulvera rentgen-
difrakcijas spektra 26 vértibam, izmantojot Cu K, starojumu, ir viens
vai vairaki maksimumi pie 10,63, 15,24, 16,55 un/vai 17,20.

5.  Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek$€jam pretenzi-
jam nav higroskopisks, tadéjadi absorbé mazak ka 1 %, pieméram,
mazak neka 0,5 %, pieméram, mazak nekad 0,3 % masa/masa
mitruma, ja tiek paklauts 95 % relativam mitrumam pie 25°C.

6.  Savienojums saskana ar jebkuru no iepriek§€jam pretenzi-
jam, kur Gdens saturs ir no apméram 8 % lidz apméram 9 % pie
relativa mitruma no apméram 10 % lidz apméram 95 %.

7. Savienojuma iegiSanas panémiens saskana ar jebkuru no
1. I1dz 6. pretenzijai, kas ietver etapus:

(1) nalmefena hidrohlorida (17-(ciklopropilmetil)-4,5-a-epoksi-6-
metilénmorfinan-3,14-diola hidrohlorida) un Gdens Skiduma, pie-
méram, Gdens, sajaukSana,

(2) neobligati maisijuma karinokulacija,

(3) neobligati maisijuma destiléSana,

(4) maisijuma maisiSana, lidz transformacija ir pabeigta, un
(5) izveidojusas cietas vielas atdaliSana.

8. Panémiens saskana ar 7. pretenziju, kur maisijums eta-
pa (4) tiek maisits vismaz 1 stundu.

9. Panémiens saskana ar jebkuru no 7. vai 8. pretenzijas,
kur attieciba Gdens Skidumam, pieméram, tGdenim, kas izmantots
etapa (1), sarindojas no apméram 0,9 ml lidz apméram 4 ml Gdens
Skiduma / nalmefena hidrohlorida (g), pieméram, no apméram 1 ml
Iidz apméram 2 ml Gdens $kiduma / nalmefena hidrohlorida (g),
vélamak 1,5 ml ddens Skiduma / nalmefena hidrohlorida (g).

10. Panémiens saskana ar jebkuru no 7. lidz 9. pretenzijai,
kur nalmefena hidrohlorids, kas izmantots etapa (1), ir hidratéta
forma, pieméram, monohidrata forma.

11. Panémiens saskana ar jebkuru no 7. lidz 9. pretenzijai,
kur nalmefena hidrohlorids, kas izmantots etapa (1), ir solvatéta
forma vai maisijums no hidratétas un solvatétas formas.

12. Panémiens saskana ar jebkuru no 7. lidz 11. pretenzijai,
kur etapa (2) un/vai (3) veikta maisiSana.

13. Panémiens saskana ar jebkuru no 7. lildz 12. pretenzijai,
kur maisiSana etapa (4) ir veikta pie temperatiras no apméram 0°C
[ldz apméram 45°C, pieméram, no 20°C lidz apméram 40°C.

14. Panémiens saskana ar jebkuru no 7. lildz 13. pretenzijai,
kur etapa (5) izveidojuSos cieto vielu atdala pie temperatiras no
apméram 0°C lidz apméram 20°C, pieméram, no apméram 0°C
[idz apméram 5°C.

15. Panémiens savienojuma iegu$anai saskana ar jebkuru no
1. Ildz 6. pretenzijai, kas ietver etapus:

(a) nalmefena hidrohlorida (17-(ciklopropilmetil)-4,5-a-epoksi-6-
metilénmorfinan-3,14-diola hidrohlorida) un Gdens skiduma, pie-
méram, Udens, sajaukSana,

(b) maisijuma karinokulacija Tsti homogéna $kiduma iegisanai,
(c) neobligati maisijuma, kas iegits etapa (b), destiléSana,

(d) etapa (b) vai (c) iegita Skiduma dezinokulacija, péc tam nal-
mefena hidrohlorida inokulacija, un

(e) izveidojusas cietas vielas atdalisana.

16. Panémiens saskana ar 15. pretenziju, kur attieciba Gdens
Skidumam, pieméram, Gdenim, kas izmantots etapa (a), sarindojas
no apméram 0,9 ml lidz apméram 4 ml Gdens Skiduma / nalmefena
hidrohlorida (g), pieméram, no apméram 1 ml Iidz apméram 2 ml
adens Skiduma / nalmefena hidrohlorida (g), vai apméram 1,5 ml
adens Skiduma / nalmefena hidrohlorida (g).

17. Panémiens savienojuma iegu$anai saskana ar jebkuru
no 15. lidz 16. pretenzijai, kur karinokulaciju etapa (b) veic, lai
sasniegtu temperatiru no apméram 50°C Iidz apméram 100°C,
pieméram, aptuveni 50°C Iidz apméram 90°C, vai no aptuveni
70°C Iidz apméram 85°C.

18. Panémiens savienojuma iegu$anai saskana ar jebkuru no
15. I'dz 17. pretenzijai, kur §kidums etapa (d) tiek atdzeséts lidz
temperatdrai starp 40 un 50°C, un inokulaciju veic pie $is tempe-
ratdras.
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19. Panémiens savienojuma iegtsanai saskana ar jebkuru no
15. Iidz 18. pretenzijai, kur inokuléto kristalu daudzums, kas pie-
vienots etapa (d), ir no apméram 1/2000 (m/m) nalmefena hidro-
hlorida inokuléto kristalu / nalmefena hidrohlorida, kas pievienots
etapa (a), pieméram, no apméram 1/1000 (m/m) inokuléto kristalu
vai 1/200 nalmefena hidrohlorida inokuléto kristalu / nalmefena
hidrohlorida, kas pievienots etapa (a).

20. Panémiens savienojuma iegtsanai saskana ar jebkuru no
15. I1dz 19. pretenzijai, kur inokulacijai lietotais nalmefens ir nal-
mefena hidrohlorida dihidrats.

21. Panémiens savienojuma iegtsanai saskana ar jebkuru no
15. Iidz 20. pretenzijai, kur inokulétie kristali, kas pievienoti eta-
pa (d), ir iegQti ar panémienu saskana ar 7. lidz 14. pretenziju.

22. Panémiens savienojuma iegtsanai saskana ar jebkuru no
15. Ildz 21. pretenzijai, kur etapa (d) iegatais maisijums, kas satur
inokulétos kristalus (s), tiek talak paklauts:

(d’) talakai maisijuma dzeséSanai Iidz temperatirai apméram
0-5°C laika perioda apméram 45 mindtes vai vairak, un

(d”) péc tam maisijuma uzglabasanai pie temperatiras apméram
0-5°C apméram 45 mindtes vai vairak,

pirms izveidojusas cietas vielas atdaliSanas saskana ar etapu (e)
18. pretenzija.

23. Panémiens savienojuma iegtsanai saskana ar jebkuru no
15. I'dz 22. pretenzijai, kur izveidojusies cieta viela tiek atdalita
pie temperatiras apméram 0-5°C etapa (e) 16. pretenzija.

24. Panémiens saskana ar jebkuru no 15. lidz 23. pretenzijai,
kur iegdtajam savienojumam ir sekojoSs dalinu lieluma sadalijums:
D90 vienads vai zemaks par 400 ym, D50 vienads vai zemaks par
200 ym, D10 vienads vai zemaks par 50 ym, ar attiecibu D90/D50
vienadu vai zemaku par 2,5; kas mérits saskana ar nosacijumiem,
kas doti turpmak.

25. Panémiens saskana ar jebkuru no 7. lidz 14. un 15. Idz
24. pretenzijai, lai iegltu savienojumu, ka definéts jebkura no
1. I1dz 6. pretenzijai, izmanto$anai farmaceitiskd maisijuma.

26. Panémiens saskana ar jebkuru no 7. Iidz 25. pretenzijai,
kas turklat ietver etapus:

(i)  péc izvéles ar 7. vai 15. pretenzija definéto panémienu ie-
gita atsalpa destilésana,

(i) etapa (i) vai ar 7. vai 15. pretenzija definéto panémienu
ieguta atsalna pasarminasana,

(iii)  maistjuma ekstrakcija ar piemérotu organisko $kidinataju,
(iv) hlorGdenraza pievienoSana, un

(v) izveidojusas cietas vielas atdaliSana.

27. Panémiens saskana ar 26. pretenziju, kur pasarminasana
etapa (ii) tiek veikta, I1dz pH nonak diapazona 8-10.

28. Panémiens saskana ar 27. pretenziju, kur pasarminasana
etapa (ii) tiek veikta, I1dz pH nonak diapazona 8-9.

29. Panémiens saskana ar jebkuru no 27. [idz 28. pretenzijai,
kur pasarminasana etapa (ii) tiek veikta ar amonija hidroksidu.

30. Panémiens saskana ar jebkuru no 27. lidz 29. pretenzi-
jai, kur ekstragéSanas etapa (iii) lietotie $kidinataji ir izvéléti no
grupas, kas ietver halogenétus oglidenrazus, éterus, ésterus, ke-
tonus, vélamak dihlormetanu, 2-metil-tetrahidrofuranu, etilacetatu,
2-butanonu un visvélamak dihlormetanu.

31. Panémiens saskana ar jebkuru no 7. Iidz 14., 15. hdz
25. un 26. lidz 30. pretenzijai, kur iegtais savienojums ir ar vis-
maz 98 % Kimisko tiribu, pieméram, vismaz 99 % kimiski tirs vai
vismaz 99,5 % Kimiski tirs.

32. Farmaceitisks maisijums, kura sastava ir savienojums, ka
definéts jebkura no 1. lidz 6. pretenzijai.

33. Farmaceitisks maisijums saskana ar 32. pretenziju, kur
nalmefena hidrohlorida dihidrats ietilpst ka vismaz 5 % (m/m), pie-
méram, vismaz 10 % (m/m), vismaz 30 %, vismaz 50 % (m/m),
vismaz 70 % (m/m), vismaz 90 % (m/m), vismaz 95 % (m/m),
vismaz 99 % (m/m), vai 100 % no farmaceitiskas devas formas.

34. Farmaceitisks maisijums saskana ar jebkuru no 32. vai
33. pretenzijas, kas turklat satur vienu vai vairakus farmaceitiski
pienemamus neséjus.

35. Farmaceitisks maisijums saskana ar jebkuru no 32. lidz
34. pretenzijai, cieta devas forma, pieméram, tableté, iekSkigai
lietoSanai.

36. Farmaceitisks maisijums saskana ar jebkuru no 32. lidz
35. pretenzijai, kas satur savienojumu saskana ar jebkuru no
1. 'dz 6. pretenzijai, terapeitiski iedarbiga daudzuma.

37. Farmaceitisks maisijums saskana ar jebkuru no 32. lidz
36. pretenzijai, kas satur savienojumu saskana ar jebkuru no
1. lldz 6. pretenzijai, daudzuma no apméram 10 mg lidz apmé-
ram 100 mg, pieméram, apméram 10 mg lidz apméram 60 mg,
apméram 10 mg lidz apméram 40 mg, vai apméram 20 mg.

38. Panémiens farmaceitiska maisijuma pagatavo$anai saska-
na ar jebkuru no 32. lidz 37. pretenzijai, kas ietver panémienu
saskana ar jebkuru no 8. lidz 14. vai 15. Iidz 31. pretenzijai.

39. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. [ildz 6. pretenzijai
izmantosanai medicina.

40. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 6. pretenzijai,
vai farmaceitisks sastavs saskana ar jebkuru no 32. Iidz 37. pre-
tenzijai, lietoSanai alkohola atkaribas arstésanai.

(51) CO7D 489/0820%59"
A61K 31/48520050)
AG61P 25/32(20007)

(21) 09734161.4

(43) 13.04.2011

(45) 30.11.2011

(31) 08155092

(11) 2307420

(22) 23.04.2009

(32) 24.04.2008

(86) PCT/EP2009/054875 23.04.2009

(87) W02009/130270 29.10.2009

(73) Janssen Pharmaceutica NV, Turnhoutseweg 30, 2340
Beerse, BE

(72) GUILLAUME, Michel, Joseph, Maurice, André, BE
GAEKENS, Tim, BE

(74) Verberckmoes, Filip Gerard, Janssen Pharmaceutica N.V.,
J&J Patent Law Department, Turnhoutseweg 30, 2340
Beerse, BE
Aleksandrs SMIRNOVS, patentu agenttira A.SMIRNOV &
Co., a/k 1440, Riga LV-1050, LV

(54) NALMEFENA DIESTERU PRIEKSTECVIELAS
NALMEFENE DI-ESTER PRODRUGS

(57) 1. Savienojums ar formulu (I)

(33) EP

R I\ AO, N

T

O A
SCHNK.
HT LN

ieskaitot ta jebkuru stereokimiski izoméru formu, kur
R" ir C,, ,,alkiloksikarbonilC, ,alkilgrupa;
vai ta farmaceitiski pienemams pievienotas skabes sals vai ta
solvats.
2. Savienojums saskana ar 1. pretenziju, kur R' ir C alkil-
oksikarbonilC alkilgrupa.
3.  Savienojums saskana ar 2. pretenziju, kur savienojums
ir:
\/\/\./\/\/\/\/\/\/0\{6/\/\({(0\()\:K
Q OH
!—MN—\
A ™~

i,

4.  Farmaceitiska kompozicija, kas satur farmaceitiski pie-
nemamu neséju un savienojuma saskana ar jebkuru no 1. lidz
3. pretenzijai terapeitiski efektivu daudzumu.

5. Panémiens farmaceitiskas kompozicijas saskana ar 4. pre-
tenziju ieglsSanai, kura savienojuma saskana ar jebkuru no 1. lidz
3. pretenzijai terapeitiski efektivais daudzums tiek ripigi samaisits
ar farmaceitiski piepemamu neséju.

6.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 3. pretenzijai
izmantoSanai par medikamentu.

7.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. Iidz 3. pretenzijai
traucéjumu, kas saistiti ar psihoaktivo vielu atkaribu, arstésanai.
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8. Savienojums saskana ar 7. pretenziju trauc&jumu, kas
saistiti ar psihoaktivo vielu atkaribu, arstéSanai, kur minétais trau-
céjums ir alkohola parmériga lietoSana vai alkohola atkariba.

9.  Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lldz 3. pretenzijai,
kas paredzéts tieksmes péc alkohola un alkohola patéré$anas pa-
zeminasanai pacientiem, kas ir atkarigi no alkohola.

10. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 3. pretenzijai
impulsa kontroles traucéjumu arstésanai.

11. Savienojums saskana ar 10. pretenziju impulsa kontroles
traucéjumu arstésanai, kur minétais traucéjums ir patologiska aiz-
rautiba ar azartspélém un parmériga tieksme uz iepirk$anos.

12. Savienojums saskana ar jebkuru no 1. lidz 3. pretenzijai
medikamenta razo$anai, kas paredzéts traucéjumu, kas saistiti ar
psihoaktivo vielu atkaribu, un impulsa kontroles traucéjumu arsté-
Sanai.

13. Panémiens savienojuma ar formulu (l) saskana ar 1. pre-
tenziju iegdSanai, paklaujot nalmefénu (Il) reakcijai ar acilhaloge-
nidu ar formulu (Ill) bazes klatbatné, lai savaktu skabi, kas tiek
atbrivota reakcijas laika,

S @D

vai; ja vélams, savienojums ar formulu (l) tiek parvérsts farmacei-
tiski pienemama pievienotas skabes sali, vai, pretéji, savienojuma
ar formulu (1) pievienotas skabes sals tiek parvérsts brivas bazes
forma, apstradajot to ar sarmu; un, ja vélams, iegustot ta stereo-
Kimiski izoméras formas.

(51) AB1K 9/00(200609
AG1K 47/02(200607
AG1K 47/12200609

(21) 10711127.0

(43) 04.05.2011

(45) 28.12.2011

(31) 163772 P

(11) 2315580

(22) 26.03.2010

(32) 26.03.2009 (33) US

163763 P 26.03.2009 us
163767 P 26.03.2009 us
255764 P 28.10.2009 us
298092 P 25.01.2010 us
305819 P 18.02.2010 us
(86) PCT/US2010/028906 26.03.2010
(87) W02010/111644 30.09.2010

(73) Pulmatrix, Inc., 99 Hayden Avenue, Lexington, MA 02421,

us
(72) LIPP, Michael M., US
CLARKE, Robert W., US
HAVA, David L., US
BATYCKY, Richard, US
HANRAHAN, John, US

(74) Lock, Graham James, et al, Fry Heath & Spence LLP, The
Gables, Massetts Road, Horley, Surrey RH6 7DQ, GB
Aleksandrs SMIRNOVS, patentu agenttra A.SMIRNOV &
Co., a/k 1440, Riga LV-1050, LV

(54) FARMACEITISKAS KOMPOZICIJAS UN METODES EL-
POSANAS CELU INFEKCIJU ARSTESANAI
PHARMACEUTICAL FORMULATIONS AND METHODS
FOR TREATING RESPIRATORY TRACT INFECTIONS

(57) 1. Farmaceitiska kompozicija, kas satur kalcija sali un
natrija sali, kur Ca*? attieciba pret Na* ir no 4:1 (mol:mol) Iidz
16:1 (mol:mol).

2. Farmaceitiskd kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kur
Ca* attieciba pret Na* ir no 4:1 (mol:mol) I1dz 12:1 (mol:mol),
no 4:1 (mol:mol) lidz 10:1 (mol:mol) vai no 4:1 (mol:mol) Iidz
8:1 (mol:mol).

3. Farmaceitiskd kompozicija saskana ar 1. pretenziju,
kur Ca*? attieciba pret Na* ir no 4:1 (mol:mol) Iidz 7:1 vai no
4:1 (mol:mol) I1dz 6:1 (mol:mol).
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4.  Farmaceitiskd kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kur
Ca*? attieciba pret Na* ir 4:1 (mol:mol) vai 4,5:1 (mol:mol), vai
5:1 (mol:mol), vai 5,5:1 (mol:mol), vai 6:1 (mol:mol).

5.  Farmaceitiskd kompozicija saskana ar 1. pretenziju, kur
Ca*2 attieciba pret Na* ir 7:1 (mol:mol), 8:1 (mol:mol), 9:1 (mol:mol),
10:1 (mol:mol), 11:1 (mol:mol) vai 12:1 (mol:mol).

6. Farmaceitiskd kompozicija saskana ar 1. pretenziju,
kur Ca*? attieciba pret Na* ir 13:1 (mol:mol), 14:1 (mol:mol),
15:1 (mol:mol) vai 16:1 (mol:mol).

7.  Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
6. pretenzijai, kur farmaceitiska kompozicija ir Skidra kompozicija,
neobligati, kur Ca?* jons ir koncentracija no 0,115 M lidz 1,15 M,
vai kur Ca* jons ir koncentracija no 0,575 M Iidz 1,15 M.

8. Farmaceitiskd kompozicija saskana ar 7. pretenziju, kur
Na* jons ir koncentracija no 0,053 M Iidz 0,3 M, vai kur Na* jons
ir koncentracija no 0,075 M Ilidz 0,3 M.

9.  Farmaceitiskd kompozicija saskana ar 7. vai 8. pretenziju,
kur kalcija sals ir izvéléts no grupas, kas sastav no kalcija hlorida,
kalcija karbonata, kalcija acetata, kalcija fosfata, kalcija alginata,
kalcija stearata, kalcija sorbata, kalcija sulfata, kalcija glikonata,
kalcija laktata un kalcija citrata, neobligati, kur kalcija sals ir kalcija
laktats, kalcija citrats vai kalcija sulfats vai kur kalcija sals ir kalcija
hlorids vai kalcija laktats.

10. Farmaceitiskd kompozicija saskana ar jebkuru no 7. Iidz
9. pretenzijai, kur natrija sals ir izvéléts no grupas, kas sastav
no natrija hlorida, natrija acetata, natrija bikarbonata, natrija kar-
bonata, natrija sulfata, natrija stearata, natrija askorbata, natrija
benzoata, natrija bifosfata, natrija fosfata, natrija bisulfita, natrija
citrata, natrija borata, natrija glikonata, natrija metasilikata un natri-
ja laktata, neobligati, kur natrija sals ir natrija hlorids vai kur natrija
sals ir natrija laktats, natrija citrats vai natrija sulfats.

11. Farmaceitiskd kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
6. pretenzijai, kur farmaceitiskd kompozicija ir sausa pulvera kom-
pozicija.

12. Farmaceitiskd kompozicija saskana ar 11. pretenziju, kur
kalcija sals ir daudzuma no 19,5 Iidz 90 % (masas).

13. Farmaceitiskd kompozicija saskana ar 11. vai 12. preten-
ziju, kur kalcija sals ir izvéléts no grupas, kas sastav no kalcija
hlorida, kalcija karbonata, kalcija acetata, kalcija fosfata, kalcija
alginata, kalcija stearata, kalcija sorbata, kalcija sulfata, kalcija
glikonata, kalcija laktata un kalcija citrata, kur neobligati kalcija
sals ir kalcija laktats, kalcija citrats, kalcija sulfats vai kalcija
hlorids.

14. Farmaceitiskd kompozicija saskana ar jebkuru no 11. lidz
13. pretenzijai, kur natrija sals ir izvéléts no grupas, kas sastav
no natrija hlorida, natrija acetata, natrija bikarbonata, natrija kar-
bonata, natrija sulfata, natrija stearata, natrija askorbata, natrija
benzoata, natrija bifosfata, natrija fosfata, natrija bisulfita, natrija
citrata, natrija borata, natrija glikonata, natrija metasilikata un natri-
ja laktata, neobligati, kur natrija sals ir natrija hlorids vai kur natrija
sals ir natrija laktats, natrija citrats vai natrija sulfats.

15. Farmaceitiskd kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
14. pretenzijai, kur farmaceitiska kompozicija ir veidota, lai pie-
gadatu Ca*? devu no 0,001 mg/kg kermena svara/devas Iidz
10 mg/kg kermena svara/devas elposanas celiem, un/vai turpmak
satur paligvielu, kur paligviela neobligati ir izvéléta no grupas, kas
sastav no laktozes, glicina, alanina, leicina, izoleicina, trehalozes,
dipalmitoilfosfosfatidilholina (DPPC), difosfadilglicerina (DPPG),
1,2-dipalmitoil-sn-glicero-3-fosfo-L-serina (DPPS), 1,2-dipalmitoil-
sn-glicero-3-fosfoholina (DSPC), 1,2-distearoil-sn-glicero-3-fosfo-
etanolamina (DSPE), 1-palmitoil-2-oleoilfosfatidilholina (POPC),
polioksietilen-9-laurilétera, sorbitantrioleata (Span 85), glikoholata,
surfaktina, tiloksapola, natrija fosfata, dekstrana, dekstrina, man-
nitola, maltodekstrina, cilvéka seruma albumina, rekombinanta cil-
véka seruma albumina un biologiski sadalamiem polimériem, kur
neobligati paligviela ir leicins, maltodekstrins vai mannitols.

16. Farmaceitiskd kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
15. pretenzijai, kur farmaceitiskd kompozicija ir vienreizéjas devas
kompozicija.

17. Farmaceitiskas kompozicijas saskana ar jebkuru no 1. lidz
16. pretenzijai efektivs daudzums, kuru lieto elpoSanas celu infek-
cijas arstéSanai individam, kam ir elpoSanas celu infekcija, kam
paradas elposanas celu infekcijas simptomi vai kam ir risks iegat
elposanas celu infekciju.
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18. Farmaceitiskas kompozicijas saskana ar jebkuru no 1. lidz
16. pretenzijai efektivs daudzums, kuru lieto elpoSanas celu infek-
cijas izplatibas samazinasanai individam, kam ir elpoSanas celu
infekcija, kam paradas elpoSanas celu infekcijas simptomi vai kam
ir risks iegit elpoSanas celu infekciju.

19. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 17. vai 18. pretenzi-
ju, kur elposanas celu infekcija ir influence, neobligati, (i) kur influ-
enci izraisa influences viruss A vai influences viruss B, vai (ii) kur
elposanas celu infekciju izraisa cilvéka parainfluences viruss, kur
neobligati cilvéka parainfluences viruss ir cilvéka parainfluences
viruss 3 (hPIV-3), vai (iii) kur elpoSanas celu infekciju izraisa ri-
noviruss, vai (iv) kur elpoSanas celu infekciju izraisa respiratoriski
sincitialais viruss (RSV), vai (v) kur elposanas celu infekcija ir
pneimonija, kur neobligati pneimonija ir bakteriala pneimonija, kur
neobligati bakterialo pneimoniju izraisa S. pneumoniae, vai (vi) kur
elposanas celu infekcija ir bakteriala infekcija, kur neobligati bakte-
rialo infekciju izraisa baktérija, kas izvéléta no grupas, kas sastav
no rindas: Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus aureus,
Streptococcus agalactiae, Streptococcus pyogenes, Haemophilus
influenzae, Haemophilus parainfluenzae, Klebsiella pneumoniae,
Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Moraxella catarrhalis,
Chlamydophila pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae, Legionella
pneumophila, Serratia marcescens, Burkholderia cepacia, Burkhol-
deria pseudomallei, Bacillus anthracis, Bacillus cereus, Bordatella
pertussis, Stenotrophomonas maltophilia, baktérija no citrobacter
gints, baktérija no ecinetobacter gints un Mycobacterium tubercu-
losis.

20. Farmaceitiskas kompozicijas saskana ar jebkuru no 1. lidz
16. pretenzijai efektivs daudzums, kuru lieto plausu slimibas ar-
stéSanai individam, kur$ slimo ar plausu slimibu, kam ir plausu
slimibas simptomi vai kas ir uznémigs pret plausu slimibu.

21. Farmaceitiskas kompozicijas saskana ar jebkuru no 1. lidz
16. pretenzijai efektivs daudzums, kuru lieto plausu slimibas akatas
saasinasanas arstésanai individam, kur$ slimo ar plausu slimibas
akltu saasinasanos, kam ir plausu slimibas akitas saasinasanas
simptomi vai kas ir uznémigs pret plausu slimibas akitu saasina-
Sanos.

22. Farmaceitiska kompozicija saskana ar 20. vai 21. preten-
ziju, kur plausu slimiba ir astma, elpcelu hiperjutigums, alergis-
kas iesnas, alergiska sezonalad alerdija, bronhektazija, hronisks
bronhits, emfizéma, hroniska obstruktiva plausu slimiba vai cis-
tiska fibroze.

23. Farmaceitiskd kompozicija saskana ar 21. pretenziju, kur
hroniskas plausu slimibas akito saasinasanos izraisa virusu in-
fekcija, bakteriala infekcija, séniSu infekcija, parazitara infekcija,
apkartéjas vides alergéns vai apkartéjas vides kairinoSs ldzeklis.

24. Farmaceitiska kompozicija saskana ar jebkuru no 1. lidz
23. pretenzijai, kas turpmak satur papildu terapeitisku l1dzekli.
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Pieteikumi papildu aizsardzibas
sertifikatiem

(Eiropas Parlamenta un Padomes Regulas (EK) Nr. 469/2009
(kodificeta versija) (06.05.2009) par papildu aizsardzibas sertifi-
katu zalem 9. pants; un Eiropas Parlamenta un Padomes Regu-
las (EK) Nr. 1610/96 (23.06.1996) par papildu aizsardzibas sertifi-
kata ievieSanu attieciba uz augu aizsardzibas lidzekliem 9. pants).
Pieteikuma numura "z" nozimé zales, bet "a" - augu aizsardzibas
[Tdzekli.

(21) C/LV2012/0011/z (22) 19.06.2012

(54) Pirolo[2,3-b]piridina atvasinajumi k& proteinkinazes inhibi-
tori

(71) PLEXXIKON INC., 91 Bolivar Drive, Suite A, Berkeley CA
94710, US

(74) Anda BORISOVA, Patentu birojs ALFA-PATENTS, a/k 109,
Riga LV-1082, LV

(92) EU/M/12/751/001, 17.02.2012
(93) EU/M/12/751/001, 17.02.2012
(95) Vemurafenibs (ZELBORAF)

(96) 06773861.7, 21.06.2006
(97) EP1893612, 03.08.2011

(21) C/LV2012/0012/z (22) 25.06.2012

(54) Panémieni priekste¢Stnu/cilimes $0nu mobilizésanai

(71) GENZYME GLOBAL S.a.rl, 9, Parc dActivité Syrdall,
5365 Munsbach, LU

(74) Anda BORISOVA, Patentu birojs ALFA-PATENTS, a/k 109,
Riga LV-1082, LV

(92) EU/1/09/537/001, 31.07.2009
(93) EU/1/09/537/001, 31.07.2009
(95) Pleriksafors (MOZOBIL)

(96) 02750370.5, 30.07.2002
(97) EP1411918, 28.12.2011
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(71) Pieteicéjs (21) (51) (71) Pieteicéjs (21) (51)
(72) lzgudrotajs Pieteikuma Klase (72) lzgudrotajs Pieteikuma Klase
(73) Tpasnieks numurs (73) Tpasnieks numurs
lzgudrojumu pieteikumu lzgudrojumu patentu
publikacijas publikacijas
A B
ASSAABLOY BABRIS, Arnolds P-11-91 A23L.1/325
Rychnoy, s.r.o P-11-176 E05B27/00 - - A23B4/005
- - A23B4/044
BRIVAIS VILNIS, AS P-11-91 A23L.1/325
B - - A23B4/005
BIMIL, SIA P-10-185 A23L1/29 - - A23B4/044
- - A23L1/30
- - A23L1/308
BIDERMANIS, Laimonis  P-12-91 C04B33/00 E
ERTS, Renars P-10-138 A61B5/024
- - A61B5/026
C - - G06K9/00
CIMMERS, Andris P-12-91 C04B33/00
G
H GEDROVICA, liga P-12-12 A23L1/214
HOLDA, Jiri P-11-176 E05B27/00 - - A21D13/08
J K
JASKO, Janis P-10-185 A23L1/29 KARPOVS, Jurijs P-12-23 AB1K31/04
- - A23L1/30 - - AB1K36/734
- - A23L1/308 - - AB1K36/534
JEKABSONS, Gints P-12-98 G06Q40/08 KARKLINA, Daina P-12-12 A23L1/214
- - A21D13/08
K
KRAGE, Linda P-12-91 C04B33/00 L
KUSCS, Igors P-10-183 C11C5/00 LATVIJAS
- - A23L1/076 LAUKSAIMNIECIBAS
- - AB1K9/00 UNIVERSITATE P-12-12 A23L1/214
- - AB1K9/42 - - A21D13/08
- - A61P11/00 LATVIJAS
UNIVERSITATE P-10-138 A61B5/024
- - A61B5/026
L - - G06K9/00
LAVENDELIS, Egons P-12-97 G06Q40/08
LAVENDELS, Jurijs P-12-98 G06Q40/08
LINDINA, Lauma P-12-91 C04B33/00 O
ORLIKOVS, Grigorijs P-12-23 AB1K31/04
- - AB1K36/734
N - - AB1K36/534
NOVICKIS, Leonids P-12-97 G06Q40/08 - P-12-32 A61B8/08
- P-12-98 G06Q40/08
P
O PAULA STRADINA
OTCENKO, Marks P-11-07 AB1F13/49 KLINISKA
UNIVERSITATES
SLIMNICA, VSIA P-12-23 AB61K31/04
R - - AB1K36/734
RIGAS TEHNISKA - - AB61K36/534
UNIVERSITATE P-12-91 C04B33/00 - P-12-32 A61B8/08
- P-12-97 G06Q40/08
- P-12-98 G06Q40/08 R
RIGAS STRADINA
S UNIVERSITATE P-12-23 AB1K31/04
SCHULTHEISS, Joachim P-12-68 A23K1/16 - - AB1K36/734
- - A23K1/18 - - AB1K36/534
- - A23K1/02 - P-12-32 A61B8/08
SF 17, SIA P-12-68 A23K1/16 RUBINS, Uldis P-10-138 A61B5/024
- - A23K1/18 - - A61B5/026
- - A23K1/02 - - G06K9/00
S S
SPERBERGA, Ingunda  P-12-91 C04B33/00 SPIGULIS, Janis P-10-138 A61B5/024
- - A61B5/026
- - G06K9/00
T SVILANS, Mikelis P-10-138 A61B5/024
TIMMA, Laimons P-12-91 C04B33/00 - - A61B5/026
- - G06K9/00
U
UHANOVA, Marina P-12-97 G06Q40/08 U
UMNOVA, Larisa P-12-32 A61B8/08
UPMALIS, Vladimirs P-10-138 A61B5/024
- - A61B5/026
- - G06K9/00

(71) Pieteicéjs
(72) lzgudrotajs
(73) TIpasnieks

\

VILIMA, Alvine

VOICEHOVSKA, Jilija

(21)
Pieteikuma
numurs

P-11-91

P-12-23

P-12-32

(51)
Klase

A23L1/325
A23B4/005
A23B4/044
A61K31/04
A61K36/734
A61K36/534
A61B8/08
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Izgudrojumu pieteikumu un patentu numuru raditajs PATENTI UN PRECU ZIMES - 20.08.2012

(21) Pieteikuma (11) Publikacijas (51) (21) Pieteikuma (11) Publikacijas (51)
numurs vai patenta Klase numurs vai patenta Klase
numurs numurs

Izgudrojumu pieteikumu Izgudrojumu patentu
publikacijas publikacijas
P-10-183 14563 C11C5/00 P-10-138 14514 A61B5/024
- A23L.1/076 - A61B5/026
- AB1K9/00 - G06K9/00
- AB1K9/42 P-11-91 14536 A23L1/325
- AB1P11/00 - A23B4/005
P-10-185 14560 A23L1/29 - A23B4/044
- A23L.1/30 P-12-12 14511 A23L1/214
- A231.1/308 - A21D13/08
P-11-07 14561 AB1F13/49 P-12-23 14497 AB1K31/04
P-11-176 14564 E05B27/00 - AB1K36/734
P-12-68 14559 A23K1/16 - AB1K36/534
- A23K1/18 P-12-32 14515 AG1B8/08
- A23K1/02
P-12-91 14562 C04B33/00
P-12-97 14565 G06Q40/08
P-12-98 14566 G06Q40/08
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Registrétas precu zimes

Publikacijas par registrétajam prec¢u zimém sakartotas to registracijas numuru seciba. Katra publikacija satur visus datus, kas registracijas

bridT ieklauti Valsts registra zinas.

Precu zimes registracija ir spéka 10 gadus, skaitot no pieteikuma datuma, ja ta netiek pirms $a termina dzésta péc precu zimes Tpasnieka
iniciativas, atzita par spéka neesosu vai atcelta (likums ,Par preCu Zzimém un Jeografiskas izcelsmes noradém”, 21. panta pirma dala). Ar
dienu, kad publicéts pazinojums par precu zimes registraciju (datums, kas noradits katras lappuses augsmala), pilna apjoma stajas spéka
iznémuma tiesibas uz registréto zimi, ieskaitot iznémuma tiesibas attieciba pret citam personam ($a likuma 4. panta divpadsmita dala).

Ar publikacijas dienu iestajas arT iebildumu periods. leinteresétas personas, samaksajot attiecigu nodevu, triju ménesu laika no Sis
dienas var iesniegt Patentu valdes Apelacijas padomé rakstveida iebildumu pret zZimes registraciju, to pienacigi argumentéjot un pamatojot
ar atsaucém uz likuma noteikumiem saskana ar likuma ,Par pre¢u Zimém un geografiskas izcelsmes noradém” 18. pantu.

Starptautiski pienemtie kodi (INID kodi), kas izmantoti
precu zimju datu identificéSanai:
(111) Registracijas numurs
Registration number
(116) Registracijas atjaunojuma numurs, ja tas at$kiras no
sakotngja registracijas numura
Renewal number where different from initial registration
number
(141) Registracijas darbibas partrauk$anas datums
Date of the termination of the registration
(151) Registracijas datums
Registration date
(210) Pieteikuma numurs
Application number
(220) Pieteikuma datums
Filing date of the application
(230) Izstades prioritates dati
Exhibition priority data
(300) Konvencijas prioritates dati:
pieteikuma numurs, pieteikuma datums, valsts kods
Convention priority data:
application number, filing date, code of country
(350) Senioritates dati (attieciba uz Latviju):
registracijas numurs, registracijas datums
Seniority data (in relation to Latvia):
registration number, registration date
(399) Zinas par parregistréto dokumentu, kas bija spéka PSRS
(parregistrétajam zimém)
Data relating to the registration previously in force in SU
(for re-registered marks)
(511) Precu un pakalpojumu starptautiskas klasifikacijas (Nicas
klasifikacijas) indeksi; precu un/vai pakalpojumu saraksts

Indication of the International Classification of Goods and
Services (Nice Classification); list of goods and/or services

(526) Zimes elementi, kas izslégti no aizsardzibas (disklamacija)
Elements excluded from protection (disclaimer)
(531) Zimju figuralo elementu starptautiskas klasifikacijas
(Vines klasifikacijas - CFE) indeksi
Indication of the International Classification of the Figurative
Elements of Marks (Vienna Classification - CFE)
(540) Zimes attéls
Reproduction of the mark
(551) Norade, ka 81 zime ir kolektiva precu zime
Indication that the mark is a collective mark
(554) Telpiska zZime
Three-dimensional mark
(555) Holografiska zZime
Hologram mark
(556) Skanu zime, tas raksturojums
Sound mark, including characteristics

(571) Zimes apraksts
Description of mark

(580) Registracijas grozijumu ieraksta datums (Tpasumtiesibu
pareja, grozijumi vardos, nosaukumos vai adreseés,
registracijas darbibas partrauk$ana u.tml.)

Date of recording of a transaction in respect of the
registration (change in ownership, change in name or
address, termination of protection, etc.)

(591) Norade par zimes aizsardzibu krasas
Indication concerning colours claimed

(600) Juridiski saistitu pieteikumu dati, pieméram, dati par bij.
PSRS pieteikumu, uz kuru saskana ar LR Ministru
Padomes 1992. gada 28. februara Iemumu Nr. 72 pamatots
Latvijas pieteikums, vai Kopienas pre¢u zimes pieteikumu

References to legally related applications, e.g., data of the
SU application, on which LV application is based accord-
ing to the provisions of the Decision of the Council of
Ministers of the Republic of Latvia No. 72, adopted on
February 28, 1992, or a Community Trade Mark application
(641) Sakotnéja pieteikuma dati (sadalita pieteikuma gadijuma)
Initial application data (in case of divided application)
(646) Sakotnéjas registracijas dati (sadalitas registracijas
gadijuma)
Initial registration data (in case of divided registration)
(732) Zimes 1pasnieks, adrese, valsts kods
Name and address of the owner of the mark, code of
country

(740) Parstavis (patentpilnvarotais, pre€u zimju agents), adrese
Representative (patent attorney, trademark agent), address

(791) Licenciats, adrese, valsts kods
Name and address of the licensee, code of country

(881) Nacionalas registracijas, kas aizstata ar starptautisko
registraciju, numurs un datums

Number and date of the national registration replaced by an
international registration

(885) Starptautiskas registracijas, kas parveidota par nacionalo
redistraciju, numurs un datums

Number and date of the international registration
transformed into a national registration

(111) Red. Nr. M 65 063 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-11-733 (220) Pieteik.dat. 06.06.2011
(531) CFE ind. 26.4.2; 26.4.5; 26.4.16

The Home
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(732) Tpasn. DZINTARU 32, SIA; Matrozu iela 15A, Riga LV-1048,
LV
(511) 36 apdrosinasana; finansu lietas; darijumi ar naudu;
nekustama TpaSuma lietas
37 bavnieciba; remonts; labiekartoSanas (iekartu
uzstadiSanas) darbi

(111) Red. Nr. M 65 064 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-11-842 (220) Pieteik.dat. 29.06.2011
(531) CFE ind. 26.1.1; 26.1.3; 26.1.17; 26.4.6; 29.1.14

for a week
24"

EUR

laitielecom

(591) Krasu salikums zils, peleks, melns, balts, sarkans

(732) Tpasn. LATTELECOM, SIA; Dzirnavu iela 105, Riga LV-1011,
LV

(511) 38 telesakari

(111) Red. Nr. M 65 065 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-11-1092 (220) Pieteik.dat. 24.08.2011
(531) CFE ind. 24.1.15; 24.1.19; 29.1.14

AMAJAS

(591) Krasu salikums
sarkanbrins
(732) Tpasn. INGMAN ICE CREAM OY AB; Ornvagen 34, 01150
Sadderkulla, FI
(740) Parstavis Gatis MERZVINSKIS, Agentira “PETERSONA
PATENTS”; Ausek|a iela 2-2, Riga LV-1010
(511) 29 gala, zivis, majputni un medijumi; galas ekstrakti;
konservéti, saldéti, zaveéti (kaltéti) un termiski apstradati
augli un darzeni; zelejas, ievarijumi, kompoti; olas,
piens un piena produkti; partikas e|las un tauki; minétas
preces vai to izejvielas ir Latvijas izcelsmes
30 cukurs, kafijas aizstajéji; milti un labibas produkti, maize,
maizes un konditorejas izstradajumi, saldéjums; medus,
melases sirups; raugs, cepamais pulveris; sals, sinepes;
etikis, garSvielu mérces; garsvielas; partikas ledus;
minétas preces vai to izejvielas ir Latvijas izcelsmes;
kafija, t€ja, kakao, risi, tapioka, sago

smilSkrasa, brins, gaiSi brins,

(111) Red. Nr. M 65 066 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-11-1189 (220) Pieteik.dat. 15.09.2011
(531) CFE ind. 26.4.6; 26.4.22; 29.1.15

1230

(591) Krasu salikums bordo, sarkans, gaiSi dzeltens, dzeltens,
balts
(732) Tpasn. BAJARDS, SIA; Skolas iela 61-43, Jarmala LV-2015,
LV
(511) 31 lauksaimniecibas, darzkopibas, mezkopibas produkcija
un graudi, kas nav ietverti citas klasés; dzivnieki; svaigi
augli un darzeni; s€klas, augi un ziedi; dzivnieku bariba

(111) Red. Nr. M 65 067
(210) Pieteik. M-11-1262
(531) CFE ind. 3.7.5

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 28.09.2011

| MEZA FONDS

(732) Tpasn. MEZA FONDS, SIA; Ernesta Birznieka-Upisa iela 21,
Riga LV-1011, LV

(740) Parstavis Jekaterina KISLICINA; Ernesta Birznieka-Ulpisa
iela 21, Riga LV-1011

(511) 31 mezkopibas produkcija
36 meza zemju uzpirkSana, pardo$ana un iznomasana
44 mezkopibas pakalpojumi

(111) Red. Nr. M 65 068
(210) Pieteik. M-11-1268

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 29.09.2011

AIMA

(732) Tpasn. VILNIAUS MARGARINO GAMYKLA, UAB; Paneriy st.
62/1, LT-03202 Vilnius, LT
(740) Parstavis Gatis MERZVINSKIS, Agentira “PETERSONA
PATENTS”; Ausek|a iela 2-2, Riga LV-1010
(511) 29 gala, zivis, majputni un medijumi; galas ekstrakti;
konservéti, saldéti, zaveéti (kaltéti) un termiski apstradati
augli un darzeni; zelejas, ievarijumi, kompoti; olas, piens
un piena produkti; partikas ellas un tauki

(111) Red. Nr. M 65 069 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-11-1269 (220) Pieteik.dat. 30.09.2011
(531) CFE ind. 5.9.15; 26.1.1; 26.1.4; 26.1.15; 26.1.16; 29.1.13

(591) Krasu salikum; tumsi zal$, bridns, balts
(732) Ipasn. UAB “CILI HOLDINGS”; Linkmeny str. 15, LT-09300
Vilnius, LT
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(740) Parstavis Nina DOLGICERE, Patentu agentira ‘KDK’;
Dzérbenes iela 27, Riga LV-1006
(511) 43 édienu un dzérienu piegades pakalpojumi;
kafejnicu, restoranu, kafetériju, uzkodu baru, édnicu,
pasapkalpo$anas restoranu un picériju pakalpojumi

(111) Red. Nr. M 65 070 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-11-1277 (220) Pieteik.dat. 04.10.2011
(531) CFE ind. 26.1.2; 26.1.3; 26.1.16; 27.5.4

OIENAS Spg

A

DAy SPA

AQUA VILLA

SALONFRIZETAVA HAIRDRESS - STUDIO

(732) Tpasn. BONITTA, SIA; Matera iela 11, Riga LV-1014, LV

(740) Parstavis Signe AUDIJANE; Daugavmalas iela 2, Ogre
LV-5000

(511) 44 veselibas un skaistumkop$anas pakalpojumi cilvékam

(111) Reg. Nr. M 65 071
(210) Pieteik. M-11-1318

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 14.10.2011

time miracle

(732) Tpasn. MADARA COSMETICS, SIA; Sampétera iela 2, Riga
LV-1046, LV
(740) Parstavis Janis BRICIS; Kr. Barona iela 33a-6, Riga
LV-1011
(511) 3  ziepes; parfimérijas izstradajumi, éteriskas ellas,
kosmeétiskie un matu kopsSanas Iidzekli; zobu pulveri un
pastas
5 personiskas higiénas Iidzekli; farmaceitiskie un
veterinarie preparati; diétiskie produkti mediciniskiem
noldkiem; dezinfekcijas I1dzekli

(111) Red. Nr. M 65 072 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-11-1326 (220) Pieteik.dat. 18.10.2011
(531) CFE ind. 26.4.2; 26.4.4; 26.4.22

(732) Tpasn. SKP MEDIA, SIA; Hapsalas iela 1 k-3-13, Riga LV-1005,
Lv
(511) 35 gramatu tirdznieciba

(111) Red.Nr. M 65 073
(210) Pieteik. M-11-1393

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 03.11.2011

Nordeco Haus

(732) Tpasn. Normunds ZONDAKS; “Rogas”, Sébruciems, Babites
pag., Babites nov. LV-2107, LV
(511) 19 koka karkasa majas un koka modulu majas
35 koka karkasa maju un koka modulu maju
mazumtirdzniecibas un vairumtirdzniecibas pakalpojumi,
ari tirdznieciba péc kataloga

37 nekustamo TpaSumu projektu attistiSana, ciktal ta
attiecas uz So klasi; bavniecibas pakalpojumi

(111) Red. Nr. M 65074
(210) Pieteik. M-11-1394

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 03.11.2011

Nordeco Holding

(732) Tpaén. Normunds ZONDAKS; “Rogas”, Sébruciems,
Babites pag., Babites nov. LV-2107, LV
(511) 19 koka karkasa majas un koka modulu majas
35 koka karkasa maju un koka modulu maju
mazumtirdzniecibas un vairumtirdzniecibas pakalpojumi,
art tirdznieciba péc kataloga
37 nekustamo TpaSumu projektu attistiSana, ciktal ta
attiecas uz So klasi; bavniecibas pakalpojumi

(111) Red. Nr. M 65 075 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-11-1395 (220) Pieteik.dat. 03.11.2011
(531) CFE ind. 5.5.20; 5.5.21; 27.3.11; 29.1.13

(591) Krasu salikums tumsi zal$, zal$, balts
(732) Tpasn. BALTIC IRISHA-COLLECTION, SIA; Piltenes iela 2-57,
Liepaja LV-3405, LV
(511) 3 ~mazgasanas un balinaSanas I1dzekli; tiriSanas,
attaukoSanas un abrazivie lidzekli; ziepes; parfimérijas
izstradajumi, eteriskas ellas, kosmétiskie l1dzekli; zobu
pulveri un pastas
35 mazgasanas un balinasanas lidzeklu, tiriSanas,
attaukoSanas un abrazivo I1dzek|u, ziepju, parfimérijas
izstradajumu, éterisko ellu, kosmétisko lidzek|u
un zobu pulveru un pastu mazumtirdzniecibas un
vairumtirdzniecibas pakalpojumi

(111) Red. Nr. M 65 076
(210) Pieteik. M-11-1401
(531) CFE ind. 7.3.11;29.1.13

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 04.11.2011

RPBETON

(591) Krasu salikums sarkans, melns, balts
(732) Tpasn. RP BUVE, SIA; Krustpils iela 54E, Riga LV-1057, LV
(740) Parstavis Aigars FILIPOVICS; Meza iela 36, Saurie§i,
Stopinu nov. LV-2118
(511) 1 piedevas betona plastificéSanai, Gdenscaurlaidibas
ierobezo$anai, betona 1pasibu uzlabosanai un izturibas
palielinasanai; pretsasal$anas piedevas; hidrofobizatori

(111) Reg. Nr. M 65 077
(210) Pieteik. M-11-1406
(531) CFE ind. 15.7.1;29.1.15

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 07.11.2011
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(591) Krasu salikums gaisi pelékzils, zal$, dzeltens, peléks,
pelékzils, balts
(732) Tpasn. BRAIN BOX, SIA; Anninmuizas bulvaris 38-84, Riga
LV-1067, LV
(511) 6 parasti metali un to sakausé&jumi; bdvmateriali no
metala; parvietojamas metala bives; sliezu celu
materiali no metala; metala troses un stieples
(neelektriskiem noldkiem); bavapkalumi, atslédznieku
izstradajumi; metala caurulvadi un caurules; seifi;
izstradajumi no parastiem metaliem, kas nav ietverti
citas klasés; ridas; metala savienojumi, jo Tpasi
rotéjosi caurulvadu savienojumi, rotéjosi savienojumi,
bezblivéjuma savienojumi, gaisnecaurlaidigi
savienojumi, dzeséSanas iekartu savienojumi, ellas
caurulvadu savienojumi, hidrauliskie savienojumi,
Udensnecaurlaidigi savienojumi un savienojumi tvaika
caurulvadiem; sifoni ar rotéjoSiem savienojumiem no
metala; stacionarie sifoni no metala; sifonu konstrukcijas
no metala; metala tilpnes zavésanai; metala tilpnes
turbulentai plasmai; piedzinas kédes liftiem un to
kézu piedzinas mezgli no metala; metala caurulvadu
savienojumi; iepriekSminéto pre€u dalas un piederumi
no metala
7 masinas, to dalas un ierices, kas ietvertas $aja klasé un
paredzétas tvaika, gaisa, ellas, dzeséSanas Skidruma
vai tdens parvadei un reguléSanai, to skaita rotéjosi
savienojumi spiediena reguléSanai, kompresori, tvaika
spiediena regulatori, Skidruma Iimena kontroles varsti,
lokanas nemetaliskas S|utenes, gaisa plismas ierices,
sifoni, otras pakapes tvaika atstknésanas sistémas
ierices, tvaika dzesétaji un separatori, katla stkni,
Skidruma ITmena regulatori; elektromotori (iznemot
sauszemes transporta lidzekliem peredzétos),
ektromotoru dalas; iepriekSminéto pre€u dalas un
piederumi, kas ietverti $aja klasé

(111) Red. Nr. M 65 078
(210) Pieteik. M-11-1495

EVICEL

(732) Tpasn. JOHNSON & JOHNSON; One Johnson & Johnson
Plaza, New Brunswick NJ 08933, US
(740) Parstavis leva STALA, Agentira “PETERSONA PATENTS”;
Ausekla iela 2-2, Riga LV-1010
(511) 10 ierices fibrina limes uzklasanai, kas sastav no divkarsas
Slirces un plunzera, uzgala un spiediena regulatora

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 24.11.2011

(111) Red. Nr. M 65 079
(210) Pieteik. M-11-1500
(531) CFE ind. 26.15.25; 29.1.13

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 15.11.2010

‘o

4 y L
tracktec

1232

(591) Krasu salikums melns, peléks, sudrabains
(600) Kopienas precu zimes 009421728 konversija
(732) Tpasn. TRACK TEC S.A; ul. Postepu 21, 02-676 Warszawa,
PL
(740) Parstavis Agnieszka RACZYNSKA, TEHNOPROF GRUPA,
SIA; Krisjana Valdemara iela 21-645, Riga LV-1010
(511) 6 dzelzcela gulSni no metala; sliezu celu materiali no
metala; dzelzcela virsblves no térauda, to skaita
dzelzcela parmijas un to dalas, lldzenas virsmas
dzelzcela parbrauktuvém un parejam, platformas ritenu
ass platuma mainai un dzelzcela parmiju parvedas;
blvmateriali no metala; parvietojamas metala bives;
materiali no metala sliezu celiem, zemes klatnes kartu
blvésanai, dzelzcela parmijam, parbrauktuvém un
to dalam; metala troses un stieples (ne elektriskiem
noldkiem); blvapkalumi, atslédznieku izstradajumi;
caurulvadi un caurules no metala; izstradajumi no
parastiem metaliem, kas nav ietverti citas klasés;
saduras uzliktni sliezu celiem no metala; dzelzcela
parmiju sviras vai parvedmehanismi; trosu vincas;
ierices parmijas nosléguma pozicijas slégSanai; ierices
parmiju blokésanai
7 masinas sliezu velmésanai
9 dzelzcela satiksmes vadibas ierices, to teletehniskais
aprikojums; dzelzcela signalierices (ciktal tas attiecas
uz So klasi); ielas signalierices (ciktal tas attiecas uz So
klasi); dzelzcela satiksmes droSibas ierices; mérisanas,
signalizacijas un kontroles (parbaudes) aparati, ierices
un instrumenti; ierices dzelzcela parmiju parvedu
stavokla parraudzi$anai; parmiju piedzinas ierices;
ierices dzelzcela parmiju talvadibai; elektroenergijas
regulésanas vai kontroles ierices dzelzcela transporta
noldkiem; elektrodinamiska aparatira dzelzcela parmiju
talvadibai; elektrodinamiska aparatdra signalu kontroles
talvadibai; distancvadibas partraucéji; jaudas slédzi;
elektrodinamiska aparattra talvadibas kontrolei; ierices
dzelzcela transporta droSibai; automatiskas ierices
dzelzcela parmiju talvadibai; attaluma mérisanas ierices;
ierices dzelzcela satiksmes kontrolei un aizsadzibai;
ierices dzelzcela parmiju parvedu diagnostikai; ierices
dzelzcela parmiju parvedu parbaudei
19 nemetaliski bavmateriali; nemetaliskas cietas
caurules celtniecibas vajadzibam; nemetaliski
blvniecibas paneli; cementa platnes; nemetaliskas
sijas; nemetaliski celtniecibas karkasi; nemetaliski
dzelzcela gul$ni; betona gul$ni, jo 1pasi betona gul$ni
parmijam; nemetaliskas dzelzcela parmiju brusas;
betona blvelementi; nemetaliski brugéSanas materiali;
nemetaliskas plaksnes celu segumiem; nemetaliskas
celu drosibas barjeras; nemetaliski sliezu cela balsti;
balstsienas; betona un cementa flizes
37 bavnieciba; sliezu celu remonts; lokomotivju un visu
veidu rito$a sastava, sliezu celu, parmiju, dzelzcela
ieriko$anas iericu, aprikojuma un sistému tehniska
apkope un remonts; dzelzcela tikla un ta struktdru
parvaldiba, elektrisko un elektronisko ieri¢u un rito$a
sastava dalu montaza, tehniska apkope un remonts
42 zinatniskie un tehnologiskie pakalpojumi, izpéte un
projektéSana Sajas jomas; konsultacijas arhitektiras
jautajumos; riipnieciska izpéte un izstradnes;
inZzenierpakalpojumi; izpéte tehnikas un masinbives
tehnologiju joma; dzelzcelu, Skembu seguma celu
un citu celu tehniska planosana un attistisana;
pétijumi masinu tehnikas un bivniecibas jom3;
dzelzcela sastavdalu izstradnes, jo Tpasi dzelzcela
parmiju parvedu, parmiju, savienojumu un to daju un
parvedmehanismu joma; iepriekSminéto pre€u tehniska
parbaude; tehniskas projektéSanas planoSana dzelzcela
sistému joma vai dzelzcelu tikla izvietojuma noteik§anai
un attistiSanai; izpéte tehniskas projektéSanas joma;
aprikojuma projektéSana un attistiSana; tehniskas
konsultacijas; ripnieciskais dizains
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(111) Red. Nr. M 65 080 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-11-1518 (220) Pieteik.dat. 01.12.2011
(531) CFE ind. 26.1.1;26.1.4; 29.1.13

[eStella @

(591) Krasu salikums avensarkans, peléks, balts

(732) Tpasn. Karina LASINA; Zalenieku iela 40a-8, Riga LV-1058,
LV

(511) 44 veselibas un skaistumkop$anas pakalpojumi cilvékam

(591) Krasu salikums sarkans, zal$, melns, balts
(732) Ipasn. EST!, SIA; Rézeknes pulka iela 26-36, Jirmala LV-2010,
Lv
(511) 43 atras édinasanas uznémumu pakalpojumi, bistro
pakalpojumi

(111) Reg. Nr. M 65 081
(210) Pieteik. M-11-1521

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 02.12.2011

GORN

(732) Tpasn. Andrejs POMARNEVSKIS; “Rits” Nr. 396, Medemciems,
Olaines nov. LV-2127, LV
(511) 20 mebeles
40 mébelu izgatavoSana péc pasitijuma
42 dizaineru pakalpojumi, arT €ku dizains, mébelu dizains;
arhitektu pakalpojumi

(111) Red. Nr. M 65 082 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-11-1566 (220) Pieteik.dat. 15.12.2011
(531) CFE ind. 26.4.6; 26.4.10; 26.4.11; 26.4.12; 29.1.15

(591) Krasu salikums tumsi zal$, gaisi za|$, oranzs, melns, balts
(732) Tpasn. ZEMNIEKU SAIMNIECIBA “GALINI"; z/s “Galini”,
Madlienas pag., Ogres nov. LV-5045, LV
(511) 29 konservéti, saldéti, zavéti (kaltéti) un termiski apstradati
augli un darzeni, tai skaita varitas bietes, burkani un
kartupeli, skabéti kaposti, skabéti un saliti gurki
31 svaigi augli un darzeni, tai skaita burkani, kapostaugi,
kartupeli, bietes, sipoli, puravi, tomati, gurki, zalumi un
selerijas

(111) Red. Nr. M 65 084
(210) Pieteik. M-12-16
(531) CFE ind. 26.3.4;29.1.15

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 05.01.2012

(591) Krasu salikums sarkans, oranzs, dzeltens, zal$, zils, melns

(732) Tpasn. Jurijs GALATA; Dzohara Dudajeva gatve 6-12, Riga
LV-1084, LV

(511) 41 apmaciba

(111) Red. Nr. M 65 085
(210) Pieteik. M-12-45

ASPIR-LOW

(732) Tpasn. STIROLBIOFARM BALTIKUM, SIA; Rasas iela 5, Riga
LV-1057, LV
(740) Parstavis Nina DOLGICERE, Patentu agentira ‘KDK’;
Dzérbenes iela 27, Riga LV-1006
(511) 5 farmaceitiskie un veterinarie preparati; higieénas
[Tdzekli mediciniskiem nolOkiem; diétiska partika un
vielas mediciniskiem vai veterinariem noltkiem, uzturs
zidainiem un maziem bérniem; uztura bagatinataji
cilvekam un dzivniekiem; plaksteri, parsienamie
materiali; materiali zobu plombésanai un zobu
nospiedumu izgatavoS$anai; dezinfekcijas l1dzekli;
preparati kaiték|u iznicinasanai; fungicidi, herbicidi

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 13.01.2012

(111) Red. Nr. M 65 083 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-11-1567 (220) Pieteik.dat. 15.12.2011
(531) CFE ind. 11.3.23; 26.4.2; 26.4.5; 26.4.16; 26.4.19; 29.1.14

(111) Red. Nr. M 65 086 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-12-54 (220) Pieteik.dat. 13.01.2012
(531) CFE ind. 3.4.2; 25.1.15; 29.1.15

ChocoCow

(591) Krasu salikums violets, briins, dzeltens, roza, balts
(732) Tpaén. KRAFT FOODS SCHWEIZ HOLDING GMBH;
Chollerstrasse 4, 6301 Zug, CH
(740) Parstavis Vladimirs ANOHINS, Agentira ‘TRIA ROBIT’;
Vilandes iela 5, Riga LV-1010
(511) 30 kakao, Sokolade, kakao dzeérieni, Sokolades dzérieni
un sastavdalas $adu dzérienu pagatavo$anai; cepumi,
biskviti, maize, maizes un konditorejas izstradajumi, it
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1pasi cukura un Sokolades konditorejas izstradajumi,
miklas izstradajumi; graudaugu produkti; partikas ledus;
saldéjumi

(111) Red. Nr. M 65 087
(210) Pieteik. M-12-76
(531) CFE ind. 29.1.12

Dino ARENA

(591) Krasu salikums zal$, sarkans
(732) Tpasn. ZOO CENTRS, SIA; Mikusalas iela 41b, Riga LV-1004,
LV
(740) Parstavis Nina DOLGICERE, Patentu agentira ‘KDK’;
Dzérbenes iela 27, Riga LV-1006
(511) 35 dzivnieku turéSanas un kopSanas piederumu
un dzivnieku baribas vairumtirdzniecibas un
mazumtirdzniecibas pakalpojumi, arT pienemot ar
Interneta starpniecibu veiktus pasutijumus

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 21.02.2012

(111) Red. Nr. M 65 088
(210) Pieteik. M-12-77
(531) CFE ind. 29.1.12

DinoZoo

(591) Krasu salikums zal$, sarkans
(732) Tpasn. ZOO CENTRS, SIA; Mikusalas iela 41b, Riga LV-1004,
Lv
(740) Parstavis Nina DOLGICERE, Patentu agentira ‘KDK’;
Dzérbenes iela 27, Riga LV-1006
(511) 35 dzivnieku turéSanas un kop$anas piederumu
un dzivnieku baribas vairumtirdzniecibas un
mazumtirdzniecibas pakalpojumi, arT pienemot ar
Interneta starpniecibu veiktus pasutijumus
44 veterinarie pakalpojumi

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 21.02.2012

(111) Red. Nr. M 65 089
(210) Pieteik. M-12-78
(531) CFE ind. 3.15;29.1.13

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 21.02.2012

(591) Krasu salikums gaisi zal$, zal$, dzeltens
(732) Tpasn. ZOO CENTRS, SIA; Mikusalas iela 41b, Riga LV-1004,
LV
(740) Parstavis Nina DOLGICERE, Patentu agentira ‘KDK’;
Dzeérbenes iela 27, Riga LV-1006
(511) 31 graudi un lauksaimniecibas, darzkopibas un
mezkopibas produkcija, kas nav ietverta citas klasés;
dzivnieki; séklas; augi un ziedi; dzivnieku bariba

1234

35 dzivnieku turéSanas un kopSanas piederumu
un dzivnieku baribas vairumtirdzniecibas un
mazumtirdzniecibas pakalpojumi, arT pienemot ar
Interneta starpniecibu veiktus pasatijumus

(111) Red. Nr. M 65 090
(210) Pieteik. M-12-95

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 25.01.2012

GAUYA QUEST

(732) Tpasn. DLV, SIA; Maskavas iela 198a, Riga LV-1019, LV
(511) 9 ar naudu iedarbinamu spélu automatu mehanismi
28 elektroniskai, magnétiskai vai biometriskai atminas videi
pielagoti elektroniskie un mehaniskie spélu automati (ar
vai bez laimestu izmaksas funkcijam), kas iedarbinami
ar monétam, banknotém, Zetoniem vai taloniem un
paredzéti izmantoSanai kazino un spélu zalés; spélu
automatu korpusi; ar monétam iedarbinami elektriskie,
elektroniskie un mehaniskie bingo spéles un loteriju
automati, arT komercialiem noltkiem; spélu galdi
41 izpriecas; azartspélu pakalpojumi

(111) Reg. Nr. M 65 091
(210) Pieteik. M-12-96

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 25.01.2012

TAPATOO

(732) Tpasn. DLV, SIA; Maskavas iela 198a, Riga LV-1019, LV
(511) 9 ar naudu iedarbinamu spélu automatu mehanismi
28 elektroniskai, magnétiskai vai biometriskai atminas videi
pielagoti elektroniskie un mehaniskie spélu automati (ar
vai bez laimestu izmaksas funkcijam), kas iedarbinami
ar monétam, banknotém, Zetoniem vai taloniem un
paredzéti izmantoSanai kazino un spélu zalés; spélu
automatu korpusi; ar monétam iedarbinami elektriskie,
elektroniskie un mehaniskie bingo spéles un loteriju
automati, arT komercialiem nolukiem; spélu galdi
41 izpriecas; azartspé|u pakalpojumi

(111) Red. Nr. M 65 092
(210) Pieteik. M-12-97

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 25.01.2012

ZUMBAZI

(732) Tpasn. DLV, SIA; Maskavas iela 198a, Riga LV-1019, LV
(511) 9 ar naudu iedarbinamu spélu automatu mehanismi
28 elektroniskai, magnétiskai vai biometriskai atminas videi
pielagoti elektroniskie un mehaniskie spélu automati (ar
vai bez laimestu izmaksas funkcijam), kas iedarbinami
ar monétam, banknotém, Zetoniem vai taloniem un
paredzéti izmantoSanai kazino un spélu zalés; spélu
automatu korpusi; ar monétam iedarbinami elektriskie,
elektroniskie un mehaniskie bingo spéles un loteriju
automati, arT komercialiem noltkiem; spélu galdi
41 izpriecas; azartspélu pakalpojumi

(111) Red. Nr. M 65 093
(210) Pieteik. M-12-98

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 25.01.2012

FAST COLT

(732) Tpasn. DLV, SIA; Maskavas iela 198a, Riga LV-1019, LV
(511) 9 ar naudu iedarbinamu spélu automatu mehanismi
28 elektroniskai, magnétiskai vai biometriskai atminas videi
pielagoti elektroniskie un mehaniskie spélu automati (ar
vai bez laimestu izmaksas funkcijam), kas iedarbinami
ar monétam, banknotém, Zetoniem vai taloniem un
paredzéti izmantoSanai kazino un spélu zalés; spélu
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automatu korpusi; ar monétam iedarbinami elektriskie,
elektroniskie un mehaniskie bingo spéles un loteriju
automati, arT komercialiem noltkiem; spélu galdi

41 izpriecas; azartspélu pakalpojumi

(111) Red. Nr. M 65 094
(210) Pieteik. M-12-99

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 25.01.2012

TOROS

(732) Tpasn. DLV, SIA; Maskavas iela 198a, Riga LV-1019, LV
(511) 9 ar naudu iedarbinamu spélu automatu mehanismi
28 elektroniskai, magnétiskai vai biometriskai atminas videi
pielagoti elektroniskie un mehaniskie spélu automati (ar
vai bez laimestu izmaksas funkcijam), kas iedarbinami
ar monétam, banknotém, Zetoniem vai taloniem un
paredzéti izmantosanai kazino un spélu zalés; spélu
automatu korpusi; ar monétam iedarbinami elektriskie,
elektroniskie un mehaniskie bingo spéles un loteriju
automati, arT komercialiem noltkiem; spélu galdi
41 izpriecas; azartspélu pakalpojumi

(111) Red. Nr. M 65 095
(210) Pieteik. M-12-101

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 25.01.2012

Cesu Premium National Edition

(732) Tpas$n. CESU ALUS, AS; Aldaru laukums 1, Césis, Césu nov.
LV-4101, LV
(511) 32 alus

(111) Red. Nr. M 65 096 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-12-108 (220) Pieteik.dat. 26.01.2012
(531) CFE ind. 2.1.11; 26.1.1; 26.1.3; 26.1.14; 26.1.19; 29.1.14

7 Gastronom

(591) Krasu salikums sarkans, dzeltens, melns, balts

(732) Tpasn. RIALTO, SIA; Uzvaras iela 12, Jelgava LV-3001, LV

(511) 35 partikas pre€u mazumtirdznieciba un vairumtirdznieciba
43 apgade ar uzturu

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 27.01.2012

(111) Red. Nr. M 65 098
(210) Pieteik. M-12-113
(531) CFE ind. 25.1.25

ELIER

UNIQUE
m%iwzw
JA&,

(732) Tpasn. Kristine JEREMEJEVA; Zalenieku iela 24-3, Riga
LV-1058, LV
(740) Parstavis Aleksandrs BOGDANOVS; Andrejostas iela 1a-11,
Riga LV-1045
(511) 3 ~mazgasanas un balinaSanas Iidzekli; tiri$anas,
pulésanas, attaukoSanas un abrazivie lidzekli; ziepes;
parfimérijas izstradajumi, teriskas ellas, kosmeétiskie un
matu kopSanas [1dzekli; zobu pulveri un pastas
5 farmaceitiskie un veterinarie preparati; higiénas Ilidzekli
mediciniskiem noldkiem; diétiska partika un vielas
mediciniskiem nollkiem; uzturs zidainiem un maziem
bérniem; plaksteri, parsienamie materiali; materiali
zobu plombésanai un zobu nospiedumu izgatavosanai;
dezinfekcijas I1dzekli; preparati kaitéklu iznicinasanai;
fungicidi, herbicidi
44 arstnieciska apripe; veterinarie pakalpojumi; veselibas
un skaistumkop$anas pakalpojumi cilvékam un
dzivniekiem; lauksaimniecibas, darzkopibas un
mezkopibas pakalpojumi

(111) Red. Nr. M 65 097 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-12-109 (220) Pieteik.dat. 26.01.2012
(531) CFE ind. 1.13.10; 27.3.15; 29.1.12

D@®SIBASE

(591) Krasu salikums gaisi zal$, zal$
(732) Tpasn. DOSIBASE, SIA; Krigjana Valdemara iela 123-40, Riga
LV-1013, LV
(740) Parstavis Kristians CIMURS; Hospitalu iela 15-24, Riga
LV-1013
(511) 42 datoru aparatiras un programmataras projekté$ana un
izstrade

(111) Red. Nr. M 65 099 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-12-116 (220) Pieteik.dat. 26.01.2012
(531) CFE ind. 26.4.2; 26.4.9; 29.1.15

(591) Krasu salikums tumsi peléks, gaisi peléks, tumsi sarkans,
gaisi sarkans, balts
(732) Tpasn. Andrejs FELDMANIS; Maskavas iela 260 k-7-10, Riga
LV-1063, LV
(511) 35 reklamas pakalpojumi; reklamas materialu veido$ana,
izvieto8ana un izplatiSana; darfjumu vadiSana
38 telesakari; radioraidiSana; zinojumu parraide
41 izklaides un izglitojoSo programmu un radioraidijumu
veido$ana; konkursu organizé$ana; informacijas
snieg8ana par minétajiem pakalpojumiem

(111) Red. Nr. M 65 100
(210) Pieteik. M-12-141

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 01.02.2012

(531) CFE ind. 26.4.2; 26.4.5; 27.5.24

SOHO
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(732) Tpasn. Artirs KLEBAHS; Darzciema iela 86 k-2-69, Riga
LV-1073, LV

(511) 10 prezervativi
21 majturibas piederumi

(111) Red. Nr. M 65 101
(210) Pieteik. M-12-144
(531) CFE ind. 17.2.4;29.1.14

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 02.02.2012

(591) Krasu salikums gaisi zal§, zal$, tumsi zal$, violets
(732) Tpasn. Jilija BEDENKO; Kaniera iela 18-12, Riga LV-1063,
LV
(511) 14 célmetali un to sakausé&jumi, no célmetaliem izgatavoti
vai ar tiem parklati izstradajumi, kas nav ietverti citas
klasé€s; juvelierizstradajumi, rotaslietas, dargakmeni;
pulksteni un hronometriskie instrumenti
35 juvelierizstradajumu mazumtirdzniecibas un
vairumtirdzniecibas pakalpojumi

(511) 33 Francijas izcelsmes alkoholiskie dzérieni, proti, brendijs

(111) Red. Nr. M 65 104 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-12-153 (220) Pieteik.dat. 03.02.2012
(531) CFE ind. 3.6.3; 3.11.2; 24.9.1; 29.1.12
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pet iImperium+
(591) Krasu salikums violets, zeltains
(732) Tpasn. PET IMPERIUM, SIA; Maza Ramavas iela 2, Valdlaugi,
Kekavas pag., Kekavas nov. LV-1076, LV
(511) 35 veterinaro preparatu, diétiskas partikas un
vielu mediciniskiem vai veterinariem nolukiem,
dzivnieku uztura bagatinataju un dzivnieku baribas

mazumtirdzniecibas un vairumtirdzniecibas pakalpojumi
44 veterinarie pakalpojumi

(111) Red. Nr. M 65 102
(210) Pieteik. M-12-145

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 02.02.2012

JULALUNAR

(732) Tpasn. Jilija BEDENKO; Kaniera iela 18-12, Riga LV-1063,
LV
(511) 14 célmetali un to sakausé&jumi, no célmetaliem izgatavoti
vai ar tiem parklati izstradajumi, kas nav ietverti citas
klasé€s; juvelierizstradajumi, rotaslietas, dargakmeni;
pulksteni un hronometriskie instrumenti
35 juvelierizstradajumu mazumtirdzniecibas un
vairumtirdzniecibas pakalpojumi

(111) Red. Nr. M 65 103 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-12-152 (220) Pieteik.dat. 03.02.2012
(531) CFE ind. 24.1.13; 24.5.7; 25.1.15; 26.4.6; 26.4.8; 29.1.15

1
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(591) Krasu salikums briins, gaisi brins, dzeltens, zeltains, sarkans,
melns, balts

(732) Tpasn. Jevgenijs SVECOVS; Lielvardes iela 109-17, Riga
LV-1084, LV

(740) Parstavis Nina DOLGICERE, Patentu agentira ‘KDK’;
Dzérbenes iela 27, Riga LV-1006
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(111) Red. Nr. M 65 105
(210) Pieteik. M-12-160

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 30.03.2012

HOLONG

(732) Tpasn. DLV, SIA; Maskavas iela 198a, Riga LV-1019, LV
(511) 9 ar naudu iedarbinamu spélu automatu mehanismi
28 elektroniskai, magnétiskai vai biometriskai atminas videi
pielagoti elektroniskie un mehaniskie spélu automati (ar
vai bez laimestu izmaksas funkcijam), kas iedarbinami
ar monétam, banknotém, Zetoniem vai taloniem un
paredzéti izmantoSanai kazino un spélu zalés; spélu
automatu korpusi; ar monétam iedarbinami elektriskie,
elektroniskie un mehaniskie bingo spéles un loteriju
automati, arT komercialiem nolukiem; spélu galdi
41 izpriecas; azartspélu pakalpojumi

(111) Red. Nr. M 65 106 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-12-164 (220) Pieteik.dat. 08.02.2012
(531) CFE ind. 26.4.6; 26.4.7; 26.4.22; 29.1.12

PROFESSIONAL PRODUCTS

(591) Krasu salikums zils, balts
(732) Tpasn. GEMINI SOLUTIONS, SIA; Gramzdas iela 90, Riga
LV-1029, LV
(511) 35 parfimérijas izstradajumu, kosmétisko un matu kopsanas
[[dzek|u vairumtirdzniecibas un mazumtirdzniecibas
pakalpojumi

(111) Red. Nr. M 65 107 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-12-167 (220) Pieteik.dat. 08.02.2012
(531) CFE ind. 5.7.2; 19.1.8; 24.5.7; 25.1.6; 25.1.17; 29.1.15
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(591) Krasu salikums tumsi brlns, brins, gaisi brins, dzeltens,
bordo sarkans, melns, balts

(732) Tpasén. Olga KARLIKOVA; Alejas iela 9, Dalbe, Cenu pag.,
Ozolnieku nov. LV-3018, LV

(511) 32 alus

(111) Red. Nr. M 65 108 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-12-168 (220) Pieteik.dat. 08.02.2012
(531) CFE ind. 5.7.2; 24.5.5; 24.9.7; 25.1.6; 25.1.17; 29.1.15

(591) Krasu salikums tumsi brins, brins, dzeltens, zal$, balts

(732) Tpasn. Olga KARLIKOVA; Alejas iela 9, Dalbe, Cenu pag.,
Ozolnieku nov. LV-3018, LV

(511) 32 alus

(111) Reg. Nr. M 65 110 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-12-171 (220) Pieteik.dat. 09.02.2012
(531) CFE ind. 9.7.19; 27.7.11; 29.1.12

Menuiz.lv

(591) Krasu salikums bruns, balts
(732) Tpasn. MENU24, SIA; Biekensalas iela 6, Riga LV-1004, LV
(511) 29 gala, zivis, majputni un medijumi; galas ekstrakti;
konservéti, saldéti, zavéti (kaltéti) un termiski apstradati
augli un darzeni; zelejas, ievarijumi, kompoti; olas; piens
un piena produkti; partikas ellas un tauki
30 kafija, téja, kakao, cukurs, risi, tapioka, sago, kafijas
konditorejas izstradajumi; saldéjums; medus, melases
sTrups; raugs, cepamais pulveris; sals; sinepes; etikis,
garSvielu mérces; garsvielas; partikas ledus
39 transports; pre€u iesainoSana un uzglabasana; susi,
picu un citu édienu faséSana, iepakosana un piegade
43 apgade ar uzturu; restoranu, baru un kafejnicu
pakalpojumi; susi, picu un citu édienu pagatavoSanas
pakalpojumi, banketu organizéSana

(111) Red. Nr. M 65 111
(210) Pieteik. M-12-176
(531) CFE ind. 7.3.1; 29.1.12

Y fHOPEN

LABDARIBAS VEIKALS

(591) Krasu salikums oranzs, za|$
(732) Tpasn. LUKAS FONDS, Nodibinajums; Vidus prospekts 15,
Ogre, Ogres nov. LV-5001, LV
(511) 35 apgérbu, apavu, mébelu un majsaimniecibas precu
mazumtirdzniecibas pakalpojumi

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 13.02.2012

(111) Red. Nr. M 65 109
(210) Pieteik. M-12-170

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 12.03.2012

BODY-SOLID

(732) Tpasn. BODY-SOLID, INC. (llinois corp.); 1900 South Des
Plaines Avenue, Forest Park, IL 60130, US
(740) Parstavis Aleksandra FORTUNA, Intelektuala Tpasuma
agentdra FORAL, SIA; P.O.Box 98, Riga LV-1050
(511) 28 S$aja klasé ietvertas sporta, vingrindjumu un fitnesa
ierices un to piederumi

(111) Red. Nr. M 65 112
(210) Pieteik. M-12-207

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 17.02.2012

Pillar

(732) Tpasén. ABLV BANK, AS; Elizabetes iela 23, Riga LV-1010,
LV
(511) 35 reklama; darfjumu vadi$ana; uznémumu parvaldisana;
biroja darbi
36 apdrosinasana; finansu lietas; darijumi ar naudu;
nekustama Tpasuma lietas
37 buavnieciba; remonts; labiekartoSanas (iekartu
uzstadiSanas) darbi
43 apgade ar uzturu; viesu izmitinasana
45 juridiskie pakalpojumi; droSibas pakalpojumi personu un
Tpasuma aizsardzibai

(111) Red.Nr. M 65 113
(210) Pieteik. M-12-212
(531) CFE ind. 1.1.4;27.7.11

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 20.02.2012
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LBB

LATVIJAS
BIZN ESA- BANKA

ANNO 1992

(732) Tpasn. LATVIJAS BIZNESABANKA, AS; Antonijas iela 3, Riga
LVv-1010, LV
(511) 36 apdrosinasana; finansu lietas; darijumi ar naudu;
nekustama TpaSuma lietas

(740) Parstavis Gatis MERZVINSKIS, Agentira “PETERSONA
PATENTS”; Ausekla iela 2-2, Riga LV-1010
(511) 30 konditorejas izstradajumi un saldéjums

(111) Reg. Nr. M 65 114 (151) Reg. dat. 20.08.2012

(210) Pieteik. M-12-221 (220) Pieteik.dat. 21.02.2012

(531) CFE ind. 6.19.11; 25.1.19; 26.1.13; 26.4.6; 26.4.8; 26.4.10;
26.4.22; 29.1.15

(591) Krasu salikums gaisi briins, dzeltens, zal$, zils, balts
(732) Tpasn. TUKUMAPIENS, AS; Jelgavas iela 7, Tukums LV-3100,
LV
(740) Parstavis Renars KAZAKS; Kr. Valdemara iela 57/59-17a,
Riga LV-1010
(511) 29 jogurts un jogurta izstradajumi; minétas preces vai to
izejvielas ir biologiskas lauksaimniecibas produkti

(111) Reg. Nr. M 65 116 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-12-234 (220) Pieteik.dat. 23.02.2012
(531) CFE ind. 26.4.1; 26.4.5; 27.5.24

1| Huslock

(732) Tpasn. HUGLOCK, SIA; Bikernieku iela 22, Riga LV-1006,
LV
(740) Parstavis Jevgenijs FORTUNA, Intelektuala ipaguma agentdra
FORAL; a’k 98, Riga LV-1050
(511) 20 nemetaliska mébelu furnitdra; savrupstavosi nemetaliski
paneli izmantoSanai izstadés, ekspozicijas un starpsienu
veida

(111) Red. Nr. M 65 117
(210) Pieteik. M-12-256
(531) CFE ind. 26.1.5; 29.1.15

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 28.02.2012

(591) Krasu salikums sarkans, tumsi zal$, oranzs, dzeltens, zal$,
gaisi zals, violets
(732) Tpasén. GRINDEKS, AS; Krustpils iela 53, Riga LV-1057, LV
(740) Parstavis Linda LITINA, GRINDEKS, AS; Krustpils iela 53,
Riga LV-1057
(511) 5 farmaceitiskie un veterinarie preparati; personiskas
higiénas Iidzekli; diétiskie produkti mediciniskiem
noldkiem, mazbérnu uzturs; vitamini; uztura
bagatinataji mediciniskiem nolGkiem; partikas piedevas
mediciniskiem nolUkiem; plaksteri, parsienamie
materiali; materiali zobu plombésanai un zobu
nospiedumu izgatavo$anai; dezinfekcijas lidzekli;
preparati kaiték|u iznicinasanai; fungicidi, herbicidi
29 partikas piedevas nemediciniskiem nolGkiem, kas
ietvertas Saja klasée
30 partikas piedevas nemediciniskiem nolGkiem, kas
ietvertas Saja klasée

(111) Red. Nr. M 65 115
(210) Pieteik. M-12-230
(531) CFE ind. 1.15.15;29.1.15

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 22.02.2012

\
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(591) Krasu salikums tumsi zal$, zal$, gaisi zal$, melns, balts
(732) Ipasn. NP FOODS, SIA; Sporta iela 2, Riga LV-1013, LV
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(111) Red. Nr. M 65 118
(210) Pieteik. M-12-257
(531) CFE ind. 26.1.5

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 28.02.2012

(732) Tpasén. GRINDEKS, AS; Krustpils iela 53, Riga LV-1057, LV
(740) Parstavis Linda LITINA, GRINDEKS, AS; Krustpils iela 53,
Riga LV-1057
(511) 5 farmaceitiskie un veterinarie preparati; personiskas
higiénas Iidzekli; diétiskie produkti mediciniskiem
nolikiem, mazbérnu uzturs; vitamini; uztura
bagatinataji mediciniskiem nolikiem; partikas piedevas
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mediciniskiem noldkiem; plaksteri, parsienamie
materiali; materiali zobu plombésanai un zobu
nospiedumu izgatavos$anai; dezinfekcijas l1dzekli;
preparati kaiték|u iznicinasanai; fungicidi, herbicidi

29 partikas piedevas nemediciniskiem noldkiem, kas
ietvertas Saja klasé

30 partikas piedevas nemediciniskiem nollkiem, kas
ietvertas Saja klasé

(111) Red.Nr. M 65 119
(210) Pieteik. M-12-302

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 07.08.2008

BIOTENE

(600) Kopienas precu zimes 007144462 daléja konversija

(732) Tpasn. GLAXOSMITHKLINE LLC; Corporation Service
Company, 2711 Centerville Road, Suite 400, Wilmington,
County of New Castle, DE 19808, US

(740) Parstavis Natalija ANOHINA, Agentira ‘TRIA ROBIT;
Vilandes iela 5, Riga LV-1010

(511) 5 Iimes zobu protézém; muti mitrino$as Zelejas

(111) Red. Nr. M 65 120
(210) Pieteik. M-12-304

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 12.03.2012

KO LAI VELK!?

(732) Tpasn. Liga MEINARTE; Darba iela 1-17, Talsi LV-3201, LV
(740) Parstavis Anda BRIEDE, Agentira “INTELS LATVIJA”;
Akadémijas laukums 1, Riga LV-1050
(511) 35 reklama; dazadu precu atlase un izvieto$ana citu
personu laba un informacijas par precém izvietoSana
Interneta citu personu laba, lai dotu patérétajiem
iespéju §Ts preces érti aplikot un iegadaties; apgérbu,
apavu, galvassegu, somu, maku, jostu, lakatu un Sallu
mazumtirdzniecibas un vairumtirdzniecibas pakalpojumi
39 transports; pre€u iesaino$ana un uzglabasana

(111) Reg. Nr. M 65 121 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-12-307 (220) Pieteik.dat. 14.03.2012
(531) CFE ind. 1.15.15;5.3.13; 5.3.14; 29.1.14

(591) Krasu salikums tumsi zils, gaisi zils, gaisi zal$, balts

(732) Tpaén. EKO GAZE, SIA; Lugazu iela 6 - 33, Riga LV-1045,
LV

(740) Parstavis Renars ABELITE; Siltumnicu iela 2-1, Kuldiga
LV-3301

(511) 4 automobilu gaze
37 automobilu gazes uzpildes staciju pakalpojumi, ciktal tie

attiecas uz So klasi

(111) Red. Nr. M 65 122
(210) Pieteik. M-12-313

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 14.03.2012

Triazyme

(732) Tpasn. Oleg SIKORSKI; Puki tee 5, 11912 Tallinn, EE

(740) Parstavis Inara SMIDEBERGA, Agentiira ‘INTELS LATVIJA;
Akadémijas laukums 1, Riga LV-1050

(511) 31 dzivnieku bariba

(111) Red. Nr. M 65 123
(210) Pieteik. M-12-316

TWISSERT

(732) Tpasn. RIGABURGER, SIA; Skanu iela 3, Riga LV-1050, LV
(740) Parstavis leva ANDERSONE; Krisjana Valdemara iela 21,
Riga LV-1010
(511) 30 saldéjums; partikas ledus; konditorejas izstradajumi,
cukura izstradajumi, sorbeti, saldéts jogurts
43 édinasanas pakalpojumi; restoranu, pasapkalposanas
restoranu, édnicu, kafejnicu, kafetériju un uzkodu baru
pakalpojumi

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 15.03.2012

(111) Red. Nr. M 65 124 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-12-367 (220) Pieteik.dat. 29.03.2012
(531) CFE ind. 24.1.13; 24.1.15; 25.1.5; 25.1.17; 29.1.15

§almule&u

SEV]SKA]S~

|

| ALDARA TRADICIONALA KOLEKCIJA

(591) Krasu salikums risgani sarkans, zilonkaula krasa, sarkans,
smilSkrasa, roza, peléks, melns

(732) Tpasn. ALDARIS, A/S; Tvaika iela 44, Riga LV-1005, LV

(740) Parstavis Natalija ANOHINA, Agentara ‘TRIA ROBIT’;
Vilandes iela 5, Riga LV-1010

(511) 32 alus

(111) Red. Nr. M 65 125 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-12-368 (220) Pieteik.dat. 29.03.2012
(531) CFE ind. 26.1.1; 26.1.3; 26.1.24; 27.5.24; 27.7.11
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(732) Tpasn. STATOIL FUEL & RETAIL LATVIA, SIA; Duntes iela 6,
Riga LV-1013, LV
(740) Parstavis Natalija ANOHINA, Agentara ‘TRIA ROBIT’;
Vilandes iela 5, Riga LV-1010
(511) 29 zaveti (kaltéti) augli, tai skaita aprikozes bez kauliniem,
dateles bez kauliniem, dzérvenes, plimes bez
kauliniem, aboli, fizali, kirsi, rozines, ananasi, viges,
banani; apstradatu riekstu un auglu maisijumi; zavéti
(kaltéti), grauzdéti, saliti un/vai ar garSvielam pagatavoti
Indijas rieksti, lazdu rieksti, mandeles, zemesrieksti,
Brazilijas rieksti, pekanrieksti, ciedru rieksti, pistacijas,
valrieksti

(111) Reg. Nr. M 65 126 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-12-371 (220) Pieteik.dat. 29.03.2012
(531) CFE ind. 5.7.11; 5.7.22; 25.1.17; 29.1.15

(591) Krasu salikums sudraba, zal§, sarkans, zelta, oranzs, balts,
melns

(732) Tpasén. ALDARIS, A/S; Tvaika iela 44, Riga LV-1005, LV

(740) Parstavis Natalija ANOHINA, Agentira ‘TRIA ROBIT’;
Vilandes iela 5, Riga LV-1010

(511) 32 alus un greipfratu sulas dzériens

(111) Red. Nr. M 65 127
(210) Pieteik. M-12-420

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 17.04.2012

URSO-GRINDEKS

(732) Tpasén. GRINDEKS, AS; Krustpils iela 53, Riga LV-1057, LV
(740) Parstavis Linda LITINA, GRINDEKS, AS; Krustpils iela 53,
Riga LV-1057

(511) 5 farmaceitiskie un veterinarie preparati; aktivas zalu
vielas; personiskas higiénas Iidzekli; diétiskie produkti
mediciniskiem noltkiem, mazbérnu uzturs; plaksteri,
parsienamie materiali; materiali zobu plombésanai un
zobu nospiedumu izgatavosanai; dezinfekcijas I1dzekli;
preparati kaiték|u iznicinasanai; fungicidi, herbicidi

(111) Red. Nr. M 65 128
(210) Pieteik. M-12-421

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 17.04.2012

YPCO IrPUHOEKC

(732) Tpasén. GRINDEKS, AS; Krustpils iela 53, Riga LV-1057, LV

1240

(740) Parstavis Linda LITINA, GRINDEKS, AS; Krustpils iela 53,
Riga LV-1057

(511) 5 farmaceitiskie un veterinarie preparati; aktivas zalu
vielas; personiskas higiénas I1dzekli; diétiskie produkti
mediciniskiem nolikiem, mazbérnu uzturs; plaksteri,
parsienamie materiali; materiali zobu plombésanai un
zobu nospiedumu izgatavoSanai; dezinfekcijas lidzekli;
preparati kaiték|u iznicinasanai; fungicidi, herbicidi

(111) Red. Nr. M 65 129 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-12-422 (220) Pieteik.dat. 17.04.2012
(531) CFE ind. 26.5.1; 26.5.18; 26.13.25; 29.1.15

STRESS

(591) Krasu salikums sarkans, roza, oranzs, sarkanbriins, melns,
balts
(732) Tpasn. BF-ESSE, SIA; Juglas iela 2, Riga LV-1024, LV
(740) Parstavis Aleksandra FORTUNA, FORAL Intelektuala
Tpasuma agentdra, SIA; p/k 98, Riga LV-1050
(511) 5 dietiskie produkti mediciniskiem noltkiem un Saja klasé
ietvertie uztura bagatinataji; veselibas uzlabosanai
un slimibu profilaksei paredzéti partikas produkti, kas
ietverti $aja klasé

(111) Red. Nr. M 65 130
(210) Pieteik. M-12-451

(151) Reg. dat. 20.08.2012
(220) Pieteik.dat. 24.04.2012

MAKSVELI

(732) Tpasn. MAKSVELI INTERNATIONAL, SIA; Slokas iela 161,
Riga LV-1067, LV
(740) Parstavis Aleksandra FORTUNA, FORAL Intelektuala
Tpasuma agentdra, SIA; p/k 98, Riga LV-1050
milti un labibas produkti; maize, maizes un konditorejas
izstradajumi; saldéjums; cukurs, medus, melases sirups;
raugs, cepamais pulveris; sals; sinepes; etikis, garsvielu
mérces; garSvielas; partikas ledus

(111) Reg. Nr. M 65 131 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-12-462 (220) Pieteik.dat. 27.04.2012
(531) CFE ind. 26.4.2; 26.4.5; 29.1.13

BALTIC AGRO

='DLAGroup

(591) Krasu salikums zal$, peléks, melns
(732) Tpasn. BALTIC AGRO HOLDING A/S; Sjellebrovej 10, Lime,
8544 Morke, DK
(740) Parstavis Liga FJODOROVA, Zvérinatu advokatu birojs
“BORENIUS”; Lacplésa iela 20a, Riga LV-1011
(511) 4 tehniskas ellas un ziedes; smérvielas; kurinamie (ar
motoru degvielas) un vielas apgaismosanas noldkiem
5 uztura bagatinataji cilvekam un dzivniekiem;
dezinfekcijas ITdzekli
31 graudi un lauksaimniecibas, darzkopibas, mezkopibas
produkcija, kas nav ietverta citas klasés; dzivnieki;
séklas; augi un ziedi; dzivnieku bariba
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(111) Red. Nr. M 65 132 (151) Reg. dat. 20.08.2012
(210) Pieteik. M-12-475 (220) Pieteik.dat. 02.05.2012
(531) CFE ind. 29.1.12

Da i Iy @aﬁé

(591) Krasu salikums zal$, melns
(732) Tpadn. BALTIC RESTAURANTS LATVIA, SIA; Elizabetes
iela 20, Riga LV-1050, LV
(740) Parstavis Agnese MEDNE; Bruninieku iela 27-38, Riga
LV-1001
(511) 35 partikas preCu mazumtirdzniecibas un
vairumtirdzniecibas pakalpojumi
43 apgade ar uzturu (pakalpojumi saistiba ar &dienu un
dzeérienu sagatavoS$anu talitéjam patérinam restoranos,
baros, kafejnicas); uztura nodrosinaSanas pakalpojumi
socialas aprapes centros, arstniecibas iestadés un
veselibas uzturéSanas iestadés
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(210) Pieteikuma

1242

numurs

Precu zimju pieteikumu numeracijas raditajs

(111) Registracijas
numurs

M 65 063
M 65 064
M 65 065
M 65 066
M 65 067
M 65 068
M 65 069
M 65 070
M 65 071
M 65 072
M 65 073
M 65 074
M 65 075
M 65 076
M 65 077
M 65 078
M 65 079
M 65 080
M 65 081
M 65 082
M 65 083
M 65 084
M 65 085
M 65 086
M 65 087
M 65 088
M 65 089
M 65 090
M 65 091
M 65 092
M 65 093
M 65 094
M 65 095
M 65 096
M 65 097
M 65 098
M 65 099
M 65 100
M 65 101
M 65 102
M 65 103
M 65 104
M 65 105
M 65 106
M 65 107
M 65 108
M 65 109
M 65 110
M 65 111
M 65 112
M 65 113
M 65 114
M 65 115
M 65 116
M 65 117
M 65 118
M 65 119
M 65 120
M 65 121
M 65 122
M 65 123
M 65 124
M 65 125
M 65 126
M 65 127
M 65 128
M 65 129
M 65 130
M 65 131
M 65 132
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(732) Tpasnieks (210)

ABLV BANK, AS
ALDARIS, A/S

BAJARDS, SIA

BALTIC AGRO HOLDING A/S

BALTIC IRISHA-COLLECTION, SIA

BALTIC RESTAURANTS LATVIA,
SIA

BEDENKO, Jilija

BF-ESSE, SIA

BODY-SOLID, INC. (lllinois corp.)
BONITTA, SIA

BRAIN BOX, SIA

CESUALUS, AS

DLV, SIA

DOSIBASE, SIA
DZINTARU 32, SIA

EKO GAZE, SIA

EST!, SIA

FELDMANIS, Andrejs
GALATA, Jurijs

GEMINI SOLUTIONS, SIA
GLAXOSMITHKLINE LLC
GRINDEKS, AS

HUGLOCK, SIA
INGMAN ICE CREAM OY AB
JEREMEJEVA, Kristine
JOHNSON & JOHNSON
KARLIKOVA, Olga

KLEBAHS, Artiirs

KRAFT FOODS SCHWEIZ
HOLDING GMBH

LASINA, Karina

LATTELECOM, SIA

LATVIJAS BIZNESA BANKA, AS

LUKAS FONDS, Nodibinajums

MADARA COSMETICS, SIA

MAKSVELI INTERNATIONAL, SIA

MEINARTE, Liga

MENU24, SIA

MEZA FONDS, SIA

NP FOODS, SIA

PET IMPERIUM, SIA

POMARNEVSKIS, Andrejs

RIALTO, SIA

RIGABURGER, SIA

RP BUVE, SIA

SIKORSKI, Oleg

SKP MEDIA, SIA

STATOIL FUEL & RETAIL LATVIA,
SIA

STIROLBIOFARM BALTIKUM, SIA

SVECOVS, Jevgenijs

TRACK TEC S.A.

TUKUMA PIENS, AS

UAB "CILI HOLDINGS"

VILNIAUS MARGARINO GAMYKLA,
UAB

ZEMNIEKU SAIMNIECIBA
"GALINI"

ZONDAKS, Normunds

Z0OO CENTRS, SIA

Pieteikuma
numurs

M-12-207
M-12-367
M-12-371
M-11-1189
M-12-462
M-11-1395

N
o
©
o

-12-96

LLLaN
N30 R R 1O
LLAbdbo
S ©®~N
©

N
e
w
S
N

-12-54

LN
N
S0
IR
SR

N
N
N
[$)]
=

0
O
e
T
N
S
o
=

M-12-221
M-11-1269

M-11-1268

M-11-1566
M-11-1393
M-11-1394
M-12-76
M-12-77
M-12-78

Precu zimju 1pasnieku raditajs
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Precu zimju raditajs péc precu un pakalpojumu klasém

(511) Nicas (111) Registracijas (511) Nicas (111) Registracijas
klasifikacijas numurs klasifikacijas numurs
indekss indekss
1 M 65 076 35 M 65 074
3 M 65 071 M 65 075

M 65 075 M 65 087
M 65 098 M 65 088
4 M 65 121 M 65 089
M 65 131 M 65 096
5 M 65 071 M 65 099
M 65 085 M 65 101
M 65 098 M 65 102
M 65 117 M 65 104
M 65 118 M 65 106
M 65 119 M 65 111
M 65 127 M 65 112
M 65 128 M 65 120
M 65 129 M 65 132
M 65 131 36 M 65 063
6 M 65 077 M 65 067
M 65 079 M 65 112
7 M 65 077 M 65 113
M 65 079 37 M 65 063
9 M 65 079 M 65 073
M 65 090 M 65 074
M 65 091 M 65 079
M 65 092 M 65 112
M 65 093 M 65 121
M 65 094 38 M 65 064
M 65 105 M 65 099
10 M 65 078 39 M 65 110
M 65 100 M 65 120
14 M 65 101 40 M 65 081
M 65 102 41 M 65 084
19 M 65 073 M 65 090
M 65 074 M 65 091
M 65 079 M 65 092
20 M 65 081 M 65 093
M 65 116 M 65 094
21 M 65 100 M 65 099
28 M 65 090 M 65 105
M 65 091 42 M 65 079
M 65 092 M 65 081
M 65 093 M 65 097
M 65 094 43 M 65 069
M 65 105 M 65 083
M 65 109 M 65 096
29 M 65 065 M 65 110
M 65 068 M 65 112
M 65 082 M 65 123
M 65 110 M 65 132
M 65 114 44 M 65 067
M 65 117 M 65 070
M 65 118 M 65 080
M 65 125 M 65 088
30 M 65 065 M 65 098
M 65 086 M 65 104
M 65 110 45 M 65 112
M 65 115
M 65 117
M 65 118
M 65 123
M 65 130
31 M 65 066
M 65 067
M 65 082
M 65 089
M 65 122
M 65 131
32 M 65 095
M 65 107
M 65 108
M 65 124
M 65 126
33 M 65 103
35 M 65 072
M 65 073
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Registrétie dizainparaugi

Saja sadala Patentu valde turpina publicét oficialos pazinojumus par dizainparaugu registracijam, kas veiktas atbilstosi 2004. gada
28. oktobra Dizainparaugu likumam. Publikacijas ir sakartotas registracijas numuru seciba. Katra publikacija satur datus, kas dizainparauga
registracijas bridT ieklauti Valsts registra zinas, ka arf dizainparauga attélu vai attélus.

Dizainparauga registracija ir spéka piecus gadus, skaitot no pieteikuma datuma. Sim terminam beidzoties, registraciju var atjaunot ikreiz
uz jaunu piecu gadu periodu I1dz dizainparaugu aizsardzibas maksimalajam terminam - 25 gadiem no pieteikuma datuma (Dizainparaugu
likums, 31. pants). Ar dienu, kad registrétais dizainparaugs publicéts (datums, kas noradits katras lappuses augsmala), pilna apjoma stajas
spéka dizainparauga Tpasnieka tiesibas (Dizainparaugu likums, 12. pants).
Ar publikacijas dienu iestajas iebildumu periods. lebildumu var iesniegt triju ménesu laika péc publikacijas, pamatojoties uz Dizainparaugu
likuma 37. panta pirmas dalas 1., 2., 4., 5., 6., 7. vai 8. punkta noteikumiem (Dizainparaugu likums, 28. pants).

Starptautiski pienemtie kodi (INID kodi), kas izmantoti

dizainparaugu bibliografisko datu identificéSanai:

(1)

(15)

(21)

(22)

(23)

(28)

(30)

(46)

(51

(54)

(58)

(62)

(72)

(73)

(74)

(78)

Registracijas numurs

Registration number

Registracijas datums

Registration date

Pieteikuma numurs

Application number

Pieteikuma datums

Filing date of the application

Izstades prioritates dati

Exhibition priority data

Dizainparaugu skaits kompleksa registracija
Number of designs included (in case of multiple registration)

Konvencijas prioritates dati:
pieteikuma numurs, pieteikuma datums, valsts kods

Convention priority data:
application number, filing date, code of country

Publikacijas atlikSanas termin$
Deferment expiration term

Dizainparaugu starptautiskas klasifikacijas
(Lokarno klasifikacijas, sats. LOC) indeksi: klase,
apaksklase

Indication of International Classification for Industrial
Designs (Locarno Classification - LOC): class, subclass

Izstradajuma nosaukums / izstradajumu nosaukumi
Indication of product(s) covered

Registracijas grozijumu ieraksta datums (Tpasumtiesibu
pareja, grozijumi vardos, nosaukumos vai adreseés,
registracijas darbibas partrauk$ana u.tml.)

Date of recording of a transaction in respect of the
registration (change in ownership, change in name or
address, termination of protection, etc.)

Dati par sakotnéjo pieteikumu, no kura Sis pieteikums
nodalits

Data of the initial application from which the present
application has been divided up

Dizainers / dizaineri, valsts kods

Designer(s), code of country

Tpasnieks / pasnieki, adrese, valsts kods

Name and address of the owner(s), code of country
Parstavis (patentpilnvarotais, dizainparaugu agents), adrese
Representative (attorney), address

Jaunais Tpasnieks / jaunie Tpasnieki, adrese, valsts kods
(TpaSumtiesibu mainas gadijuma)

Name and address of the new owner(s), code of country
(in case of change in ownership)

(51) LOC kl. 9-01
Reg. Nr. D 15443 (15) Reg. dat. 20.08.2012
Pieteik. D-12-17 (22) Pieteik.dat. 05.03.2012
Dizainers Anita KUKALKA (LV)
Ipasnieks BERIS, SIA; "Bérisi", Ceraukstes pagasts,,
Bauskas novads LV-3908, LV
Parstavis Ludmila IVANOVA, Patentu agenttra "TESIO";
Kronvalda bulvaris 3, Riga LV-1010, LV
PUDELE

Dizainparaugu skaits 2

! * ¢!!I~
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1.02 2.01

(51) LOC kl. 25-99
(11) Re@.Nr. D 15444 (15) Reg. dat. 20.08.2012
(21) Pieteik. D-12-29 (22) Pieteik.dat. 01.06.2012
1.03 (72) Dizainers Toms ZAKEVICS (LV)
(73) Tpasnieks Toms ZAKEVICS; Jelgavas iela 6, Ozolnieki,
Ozolnieku pagasts, Ozolnieku novads LV-3018, LV
(54) AUTOSTAVVIETU STABU DAUDZSLANU POLSTERIS
AUTOMASINU AIZSARDZIBAI PRET SKRAPEJUMIEM

1.01
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102 1.02

1.03
(51) LOC kl. 19-08, 32-00
(11) Reg.Nr. D 15446 (15) Reg. dat. 20.08.2012
(21) Pieteik. D-12-33 (22) Pieteik.dat. 11.07.2012
(72) Dizainers Sergejs NIKITINS (LV)
(73) Ipasnieks Sergejs NIKITINS; Jarmalas gatve 99-117, Riga
LV-1029, LV
(54) UZLIME
N\
S~
~
(51) LOC kl. 6-99, 25-01, 25-02 -
(11) Reg.Nr. D 15445 (15) Reg. dat. 20.08.2012
(21) Pieteik. D-12-31 (22) Pieteik.dat. 12.06.2012

(72) Dizaineri Dainis SPRUDZANS (LV);
limars SPRUDZANS (LV)

(73) Tpasnieks Dainis SPRUDZANS; "Kumelites", Ligatnes
pagasts, Ligatnes novads LV-4110, LV

DRO55 PRODUKTS
(54) APDARES PANELIS UN/VAI MEBELU VIRSMA WWWPARBAUDITAM.LV
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(11)
(21)
(72)
(73)

(74)

(54)

1.01

(51) LOC kl. 9-03
Reg. Nr. D 15447 (15) Reg. dat. 20.08.2012
Pieteik. D-12-36 (22) Pieteik.dat. 03.08.2012
Dizainers Irina JAROSENKO (LV)
Ipasnieks AIMAX, SIA; Ventspils iela 58, Daugavpils
LV-5417, LV
Parstavis llona RIMSEVICA; Ventspils iela 58, Daugavpils
LV-5417, LV

IEPAKOJUMS NO KARTONA
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GROZIJUMI PATENTU REGISTRA ja vien tas netiek izbeigts agrak Likuma vai
Licences liguma noteiktaja kartiba
Patenta ipasnieka maina Licences darbibas vieta: Latvijas Republikas teritorija
(LR Patentu likuma 51. panta 2. dala) leraksts Valsts registra: 23.07.2012
(11) LV 13521, EP 1 710 241, EP 1 710 245,
EP 1 830 887, EP 1 853 601, EP 1 917 267, Patenta darbibas pirmstermina partrauk$ana
EP 1 924 580, EP 2 044 076 (LR Patentu likuma 55. panta 1. dalas 2. punkts)
(73) MSD OSS B.V.; Kloosterstraat 6, 5349 AB Oss, NL
(74) Anda BORISOVA, Patentu birojs ,ALFA- Tiek noradits patenta numurs un ta darbibas termina beigu datums
PATENTS?”; Viranes iela 2, Riga, LV-1035, LV
leraksts Valsts registra: 26.07.2012 LV 10223 09.12.2011
LV 10290 23.12.2011
LV 10384 20.12.2011
Patenta ipasnieka nosaukuma maina LV 10406 29.12.2011
(LR Patentu likuma 47. panta 3. dala) LV 10462 03.12.2011
LV 10919 21.12.2011
(1) EP 1594 517 LV 11321 09.12.2011
(73) IRONWOOD PHARMACEUTICALS, INC; LV 11706 21.12.2011
301 Binney Street, Cambridge, MA 02142, US LV 11737 09.12.2011
leraksts Valsts registra: 25.07.2012 LV 12452 01.12.2011
LV 12728 14.12.2011
(11) EP 1218 443, EP 1 624 014, EP 1 791 933 ::x gg;i 82152811
(73) DUPONT NUTRITION BIOSCIENCES ApS; .
Langebrogade 1, postboks 17, DK-1001 LV 13587 13.12.2011
’ ’ LV 13666 07.12.2011
Copenhagen K, DK
leraksts Valsts registra: 09.08.2012 LV13710 17.12.2011
’ e LV 13899 29.12.2011
LV 13951 23.12.2011
LV 13962 03.12.2011
Patenta ipasSnieka adreses maina LV 14086 15.12.2011
(LR Patentu likuma 47. panta 3. dala) LV 14099 23.12.2011
LV 14104 21.12.2011
(11) EP 1 924 585 LV 14106 14.12.2011
(73) SANOFI-AVENTIS U.S. LLC; 55 Corporate Drive, LV 14125 18.12.2011
Bridgewater, NJ 08807, US LV 14143 30.12.2011
leraksts Valsts registra: 26.07.2012 LV 14182 16.12.2011
LV 14254 22.12.2011
- LV 14391 21.12.2011
Licences

(LR Patentu likuma 52. panta 4. dala)

Patenta darbibas termina izbeigSanas

(11) LV 14379 (LR Patentu likuma 18. panta 1. daja)

(73) - RIGAS STRADINA UNIVERSITATE,
PSZ%?XZ??ASNIXQKTTEYSL%EI\IJ_I\\/;ERSITATES Tiek noradits patenta numurs un ta darbibas termina beigu datums
SLIMNICA, VSIA, Pilsonu iela 13, Riga, LV-1002,
LV; LV 10083 02.04.2012
- LATVIJAS UNIVERSITATE, Raina bulvaris 19,
Riga, LV-1586, LV

Licenciats: SIA ,ARBOR MEDICAL KORPORACIJA”; Eiropas patenta darbibas pirmstermina partrauksana
Meistaru iela 7, Valdlaugi, Kekavas pag., (LR Patentu likuma 73. panta 1. dala un
Kekavas nov., LV-1076, LV 55. panta 1. dalas 2. punkts)
Licences veids: vienkarsa licence
Licences darbibas laiks: no 23.07.2012 Iidz 23.07.2027, Tiek noradits patenta numurs un ta darbibas termina beigu datums
ja vien tas netiek izbeigts agrak Likuma vai
Licences liguma noteiktaja kartiba EP 0852280 20.12.2011
Licences darbibas vieta: Latvijas Republikas teritorija EP 0869942 18.12.2011
leraksts Valsts registra: 23.07.2012 EP 0869966 17.12.2011
EP 0948319 18.12.2011
(11) LV 14379 _ EP 0950050 23.12.2011
(73) - RIGAS STRADINA UNIVERSITATE, EP 0950051 23.12.2011
Dzirciema iela 16, Riga, LV-1007, LV; EP 0960109 18.12.2011
- PAULA STRADINA KLINISKA UNIVERSITATES EP 0991415 21.12.2011
SLIMNICA, VSIA, Pilsonu iela 13, Riga, LV-1002, EP 0995755 17.12.2011
Lv; B EP 1036090 09.12.2011
- LATVIJAS UNIVERSITATE, Raina bulvaris 19, EP 1039800 15.12.2011
Riga, LV-1586, LV ) ) B EP 1039803 15.12.2011
Licenciats: PAULA STRADINA KLINISKAS UNIVERSITATES EP 1039805 15.12.2011
SLIMNICAS ATTISTIBAS BIEDRIBA, EP 1039807 15.12.2011
Pilsonu iela 13, Riga, LV-1002, LV EP 1041881 15.12.2011
Licences veids: vienkarsa licence EP 1041883 15.12.2011
Licences darbibas laiks: no 23.07.2012 Iidz 23.07.2027, EP 1041884 15.12.2011
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EP 1140824 01.12.2011 GROZIJUMI VALSTS DIZAINPARAUGU REGISTRA
EP 1147105 07.12.2011
EP 1149193 24.12.2011 Registracijas atjauno$ana
EP 1201127 15.12.2011 (LR Dizainparaugu likuma 31. pants, Parejas noteikumu 7. punkts)
EP 1201128 15.12.2011
E:: 1223??; ggggg“ Tigk novréths dizainparauga registracijas numurs un registracijas
EP 1242364 12.12.2011 atjaunosanas datums
EP 1246623 01.12.2011
EP 1246790 20.12.2011 D 15146 10.08.2012
EP 1246799 20.12.2011
EP 1257833 07.12.2011
EP 1261585 20.12.2011 Dizainparauga izslég$ana no registra
EP 1353906 21.12.2011 péc ipasnieka iniciativas
EP 1353919 20.12.2011 (LR Dizainparaugu likuma 36. pants)
EP 1702192 22.12.2011
EP 1341779 11.12.2011 Tiek noradits dizainparauga registracijas numurs un registracijas
EP 1341791 06.12.2011 beigu datums
EP 1341819 07.12.2011
EP 1352895 12.12.2011
EP 1352896 12.12.2011 D 15432 11.07.2012
EP 1352897 12.12.2011
EP 1456229 12.12.2011
EP 1458447 12.12.2011 _ N _ _
EP 1462442 13.12.2011 GROZIJUMI VALSTS PRECU ZIMJU REGISTRA
EP 1541024 15.12.2011
EP 1572214 02.12.2011 Zimes Tpasnieka maina
EP 1572665 15.12.2011 (LR likuma Par pre¢u zimém un geografiskas izcelsmes
EP 1572670 11.12.2011 noradém 25. pants)
EP 1578740 18.12.2011
EP 1581475 19.12.2011 (111) M 11 602
EP 1586586 07.12.2011 (732)  DHL OPERATIONS B.V.; Terminalweg 36,
EP 1605932 22.12.2011 3821 AJ Amersfoort, NL
EP 1691914 01.12.2011 (580) 13.08.2012
EP 1694658 07.12.2011
EP 1696728 15.12.2011
EP 1700288 13.12.2011 (1) M 11 602 .
EP 1701978 02.12.2011 (732) DHL INTERNATIONAL GMBH;
EP 1703044 08.12.2011 Charles-de-Gaulle-Str. 20, 53113 Bonn, DE
EP 1731236 16-12.2011 (740) Nina DOLGICERE, Patentu agentara ,KDK”;
EP 1737868 03'12'2011 Dzérbenes iela 27, Riga, LV-1006, LV
EP 1828154 01.12.2011 (580) 14.08.2012
EP 1828166 14.12.2011
EP 1830841 16.12.2011 (111) M 11809
EP 1831252 15.12.2011 (732) DESMA HEALTHCARE S.p.A. SUCCURSALE
EP 1833805 16.12.2011 DI CHIASSO; Corso San Gottardo, 32, CH-6830
EP 1836211 12.12.2011 Chiasso, CH
EP 1838245 01.12.2011 (740) Vladimirs ANOHINS, Agentira ,TRIA ROBIT”;
EP 1841439 06.12.2011 Vilandes iela 5, Riga, LV-1010, LV
EP 1841527 16.12.2011 (580)  27.07.2012
EP 1957383 05.12.2011
EP 1965801 19.12.2011 (111) M 12 136
EP 1968496 05.12.2011 (732) RUST-OLEUM BRANDS COMPANY;
EP 1968509 21.12.2011 11 Hawthorn Parkway, Vernon Hills, IL, US
EP 1968756 08.12.2011 (740) Nina DOLGICERE, Patentu agentara ,KDK”;
EP 1973787 12.12.2011 Dzérbenes iela 27, Riga, LV-1006, LV
EP 2067730 04.12.2011 (580) 09.08.2012
EP 2071972 20.12.2011
EP 2102216 10.12.2011 (111) M 13 336, M 36 002, M 42 590, M 44 871,
EP 2111401 20.12.2011 M 54 808, M 56 591, M 57 969, M 57 992,
EP 2121677 18.12.2011 M 57 993, M 57 994, M 58 387
(732) LATREK BALTIC, SIA; Melluzu iela 1E-3, Riga,
LV-1067, LV
Parstavja maina (740) Ludmila IVANOVA, Patentu agentira TESIO;
(LR Patentu likuma 47. panta 3. dala) Kronvalda bulvaris 3, Riga, LV-1010, LV

(580) 08.08.2012

(11) EP 1 5973 561

(74) Vladimirs ANOHINS, Agentara , TRIA ROBIT”; (111) M 14 380
Vilandes iela 5, Riga, LV-1010, LV (732) BIEN-AIR HOLDING SA; Langgasse 60, CH-2504
leraksts Valsts registra: 20.07.2012 Biel/Bienne, CH

(740)  Gatis MERZVINSKIS, Agentara ,PETERSONA
PATENTS’, Ausekla iela 2-2, Riga, LV-1010, LV
(580)  30.07.2012
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(111)

M 15510, M 15513, M 17 093, M 32 778, M 36 057

(111) M 46 469

(732)  KONINKLIJKE DOUWE EGBERTS B.V.; (732)  CITASANTEHNIKA, SIA; G.Astras iela 8, Riga,
Oosterdoksstraat 80, 1011 DK Amsterdam, NL LV-1082, LV
(740)  Nina DOLGICERE, Patentu agentira ,KDK"; (580)  09.08.2012
Dzérbenes iela 27, Riga, LV-1006, LV
(580)  09.08.2012 (111) M54 011
(732) LIRT, SIA; Loka iela 5, Adazi, Adazu nov.,
(111) M 15558, M 15 559, M 15 564, M 19 451, LV-2164, LV
M 19 452, M 36 880 (580)  23.07.2012
(732) VALEANT IPM SP. Z O.0.; ul. Przemystowa 2,
35-959 Rzeszow, PL (111)  M63161
(740)  Natalija ANOHINA, Agentira , TRIA ROBIT”; (732)  AMBER GAMES, SIA; Brivibas gatve 214M-2,
Vilandes iela 5, Riga, LV-1010, LV Riga, LV-1039, LV
(580)  06.08.2012 (580)  09.08.2012
(111) M 16793, M 16 794 (111) M 63984
(732)  EMERY OLEOCHEMICALS GMBH; (732)  MSC PLUS, SIA; Virsu iela 11-10, Riga, LV-1035,
Henkelstrasse 67, 40589 Duisseldorf, DE LV
(740)  Gatis MERZVINSKIS, Agentira ,PETERSONA (580)  13.08.2012
PATENTS”; Ausekla iela 2-2, Riga, LV-1010, LV
(580)  08.08.2012
Zimes Tpasnieka nosaukuma maina
(111) M 17 607, M 30 714, M 33 832, M 56 566, (LR likuma Par pre¢u zimém un geografiskas izcelsmes
M 62 501, M 62 533 noradém 17. panta 2. dala)
(732) L'OREAL S.A;; 14 rue Royale, 75008 Paris, FR
(740)  Aleksandra FORTUNA, ,FORAL Intelektuala (111) M 10 208, M 14 931
Tpasuma agentira”, SIA; a/k 98, Riga, LV-1050, LV (732)  AGFA-GEVAERT NV & CO. KG; Im Mediapark 5b,
(580)  10.08.2012 D-50670 Kdln, DE
(580)  25.07.2012
(111) M 30 456, M 30 475, M 30 476
(732)  EMERY OLEOCHEMICALS GMBH; (111) M 11 445
Henkelstrasse 67, 40589 Diisseldorf, DE (732) LLOYD SHOES GMBH; Hans-Hermann-Meyer-
(740)  Gatis MERZVINSKIS, Agentira ,PETERSONA Strasse 1, D-27232 Sulingen, DE
PATENTS”, Ausek|a iela 2-2, Riga, LV-1010, LV (580)  26.07.2012
(580)  30.07.2012
(111) M 11782, M 11787, M 11 788, M 11 981
(111) M 30693 (732)  BITBURGER BRAUGRUPPE GMBH;
(732)  THE PINKERTON TOBACCO COMPANY; Rémermauer 3, 54634 Bitburg, DE
103 Springer Building, 3411 Silverside Road, (580)  07.08.2012
Wilmington, DE 19810, US
(740)  Nina DOLGICERE, Patentu agenttra ,KDK”, (1) M12591, M 12 592
Dzérbenes iela 27, Riga, LV-1006, LV (732)  UNDERBERG GMBH & CO. KG;
(580) 03.08.2012 Underbergstrasse 1-3, D-47495 Rheinberg, DE
(580)  08.08.2012
(111) M 30693
(732)  PINKERTON TOBACCO CO. LP; 1121 Industrial (111) M 13082, M 13 083
Drive, Owensboro, KY 43201, US (732)  LIEBHERR-INTERNATIONAL DEUTSCHLAND
(740)  Nina DOLGICERE, Patentu agenttra ,KDK”, GMBH; Hans-Liebherr-Strasse 45,
Dzérbenes iela 27, Riga, LV-1006, LV 88400 Biberach/Rif, DE
(580)  06.08.2012 (580)  06.08.2012
(111) M 32900 (111)  M13 468
(732)  MINIMAX GMBH & CO. KG: (732)  NORIT INTERNATIONAL N.V.;
Industriestrasse 10/12, 23840 Bad Oldesloe, DE Nijverheidsweg-Noord 72, 3812 PM Amersfoort, NL
(740)  Vladimirs ANOHINS, Adentdra , TRIA ROBIT”; (580)  07.08.2012
Vilandes iela 5, Riga, LV-1010, LV
(580)  30.07.2012 (111) M 30 804, M 30 805
(732)  GEO G. SANDEMAN SONS & CO., LIMITED;
(111) M 37 934 400 Capability Green, Luton, Bedfordshire
(732)  SUD-CHEMIE IP GMBH & CO. KG; LU1 3AE, GB
Lenbachplatz 6, 80333 Miinchen, DE (580)  10.08.2012
(740)  Aleksandra FORTUNA, ,FORAL Intelektuala
Tpasuma agentara”, SIA; a/k 98, Riga, LV-1050, LV (111) M 32124 .
(580) 08.08.2012 (732) CHIPS AB; Sundsvéagen 420, 22410 Godby, FI
(580)  25.07.2012
§;1312)) glfiéig,’vl“g:m?éhm :T:"Igm’d_“;" 64218 (111) M 44 316, M 44 317, M 55 523, M 55 524,
Landis + Gyr-Strasse 1, CH-6300 Zug, CH m 2*1‘ ggg m gf ggg’ m 22 gg;' m gz ggf’
(740) Svetlana MAKEJEVA, Intelektuala ipaSuma ’ ’ ’ ’
juridiska firma ,LATISS”, Stabu iela 44-21, Riga, M 64 922, M 64 923, M 64 924
LV-1011. LV (732)  STATOIL FUEL & RETAIL LATVIA, SIA;
(580) 25_07_2(’)12 Duntes iela 6, Riga, LV-1013, LV

(580)  06.08.2012

1251



Grozijumi valsts registros

PATENTI UN PRECU ZIMES - 20.08.2012

(111)

M 46 060, M 46 898, M 47 774, M 48 149,
M 52 537, M 53 449, M 53 903, M 54 282,
M 54 283, M 54 741, M 55 629, M 56 252,
M 56 412, M 58 622, M 58 993, M 58 994,
M 59 693, M 61 882, M 61 961, M 61 962,
M 62 083

(111)

M 10 910, M 37 591

(732) ALTIA LATVIA, SIA; Kuldigas iela 36a, Riga,
LV-1083, LV

(580) 07.08.2012

(111) M 47 870, M 48 251, M 50 420, M 50 421,
M 50 542, M 51 030, M 55 607, M 55 631,
M 63 887, M 64 776, M 64 777, M 64 803,
M 64 804, M 64 805, M 64 806

(732) ALTIA LATVIA, SIA; Kuldigas iela 36a, Riga,
LV-1083, LV

(580) 07.08.2012

(111) M 51 208

(732) SWEDBANK, AS; Balasta dambis 1a, Riga,
LV-1048, LV

(580) 20.07.2012

(111) M 51 807

(732) IMPERIAL CHEMICAL INDUSTRIES LIMITED;
26th Floor, Portland House, Bressenden Place,
London SW1E 5BG, GB

(580) 08.08.2012

(111) M 51 902, M 53 255

(732) ARIOLS, SIA; Ripniecibas iela 14A, Ludza,
Ludzas nov., LV-5701, LV

(580) 02.08.2012

(111) M 51 963, M 51 964

(732) CHIPS AB; Sundsvagen 420, 22410 Godby, FI

(580) 26.07.2012

(111) M 52 729

(732) OPTIMERA LATVIA, SIA; Pérnavas iela 27/29,
Riga, LV-1009, LV

(580) 02.08.2012

Zimes 1pasnieka adreses maina

(LR likuma Par pre¢u Zimém un Jeografiskas izcelsmes

noradém 17. panta 2. dala)

(111)
(732)

(580)

M 10 419

OPTREX LIMITED; 103-105 Bath Road, Slough
SL1 3UH, GB

07.08.2012

(111)
(732)

(580)

M 10 435

LAJKONIK HOLDING (SWITZERLAND) AG;
Muhlewiesenweg 3, CH-8500 Frauenfeld, CH
10.08.2012

(111)
(732)

(580)

M 10 472, M 11 625

SCHNEIDER ELECTRIC INDUSTRIES SAS;

35, rue Joseph Monier, F-92500 Rueil Malmaison,
FR

16.07.2012

(111)
(732)

(580)

M 10 899

SCHNEIDER ELECTRIC INDUSTRIES SAS;

35, rue Joseph Monier, F-92500 Rueil Malmaison,
FR

06.08.2012

(732) LORENZ SNACK-WORLD HOLDING GMBH;
Adelheidstr. 4/5, 30171 Hannover, DE

(580) 10.08.2012

(111) M 12 032

(732) JCB CO,, LTD., 5-1-22 Minami Aoyama, Minato-ku,
107-8686 Tokyo, JP

(580) 01.08.2012

(111) M 12 314, M 12 315, M 12 316, M 12 317,
M 12 318

(732) HEWLETT-PACKARD DEVELOPMENT
COMPANY, L.P.; 11445 Compaq Center Drive
West, Houston, TX 77070, US

(580) 30.07.2012

(111) M 13 651

(732) FABRIQUE DE MONTRES ROTARY S.A. (Rotary
Watch Company Limited); rue du Grenier 18,
CH-2302 La Chaux-de-Fonds, CH

(580) 30.07.2012

(111) M 15106, M 31 693

(732) VANITY FAIR, INC.; One Fruit of the Loom Drive,
Bowling Green, Kentucky 42103, US

(580) 18.07.2012

(111) M 18 053

(732) LATVIJAS KIMIJA, SIA; Katlakalna iela 11 K-2,
Riga, LV-1073, LV

(580) 01.08.2012

(111) M 31 702

(732) LATVIJAS KUGNIECIBA, AS; Elizabetes iela 1,
Riga, LV-1010, LV

(580) 26.07.2012

(111) M 50 351

(732) SAMSUNG ELECTRONICS CO., LTD;
129, Samsung-ro, Yeongtong-gu, Suwon-si,
Gyeonggi-do, KR

(580) 09.08.2012

(111) M 51179

(732) ESPLANADE, SIA; Republikas laukums 3-124,
Riga, LV-1010, LV

(580) 02.08.2012

(111) M 51 363

(732) MEDITEC, SIA; Graudu iela 68, Riga, LV-1058, LV

(580) 23.07.2012

(111) M 51 549

(732) AQUA PRO, SIA; Garozes iela 1, Riga, LV-1004,
Lv

(580) 20.07.2012

(111) M 51 709

(732) IVAKO GROUP, SIA; Lacplesa iela 36/38-023,
Daugavpils, LV-5401, LV

(580) 02.08.2012

Licences

(LR likuma Par pre¢u Zimém un Jeografiskas izcelsmes

noradém 26. pants)

1252

(111)
(732)

(791)

M 34 315

LATVIJAS OLIMPISKA KOMITEJA;

Elizabetes iela 49, Riga, LV-1050, LV

SIA ,IRVE”; Satekles iela 5/7, Riga, LV-1050, LV
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Licences veids: vienkarsa licence M 30 408 20.08.2012
Licences darbibas laiks: no 19.07.2012 Iidz 31.08.2013, ja M 30 427 26.08.2012
vien ta netiek izbeigta Liguma vai spéka esosajos M 30 447 26.08.2012

LR likumos noteiktaja kartiba M 30 456 26.07.2012

Licences darbibas vieta: Latvijas Republikas teritorija M 30 457 26.08.2012
(580) 19.07.2012 M 30 459 26.08.2012
M 30 461 26.08.2012

(111) M 62040, M 63 775, M 64 604, M 64 605 M 30 465 26.08.2012
(732)  DISCO FRANCHISING, SIA; M 30 466 26.08.2012
AnninmuiZas bulvaris 32-42, Riga, LV-1067, LV M 30 467 26.08.2012

(791)  DSC COSMETICS, SIA; Brivibas iela 155, Riga, M 30 470 26.08.2012
LV-1010, LV M 30 471 26.08.2012

Licences veids: vienkarsa licence M 30 472 26.08.2012
Licences darbibas laiks: beztermina licence no 25.07.2012, M 30 473 26.08.2012
ja vien ta netiek izbeigta Liguma vai speka M 30 474 26.08.2012

eso3ajos LR likumos noteiktaja kartiba M 30 475 26.08.2012

Licences darbibas vieta: Latvijas Republikas teritorija M 30 476 26.08.2012
(580) 25.07.2012 M 30 482 26.08.2012
M 30 489 26.08.2012

M 30 492 26.08.2012

M 30 493 26.08.2012

Registraciju atjaunosana

) P . P M 30 494 26.08.2012

(LR likuma Par pre¢u zimém un geografiskas izcelsmes M 30 495 26.08.2012
noradém 21. panta 2. dala) M 30 497 26-08.2012

M 30 498 26.08.2012

Tiek noradits zimes registracijas numurs un registracijas atjauno- M 30 499 26.08.2012
$anas datums M 30 502 26.08.2012
M 30 503 26.08.2012

M 10 061 10.08.2012 M 30 504 26.08.2012
M 10 062 27.08.2012 M 30 505 26.08.2012
M 10 064 31.08.2012 M 30 506 26.08.2012
M 10 066 20.08.2012 M 30 507 26.08.2012
M 10 078 31.08.2012 M 30 514 31.08.2012
M 10 084 07.08.2012 M 30 516 31.08.2012
M 10 085 07.08.2012 M 30 517 31.08.2012
M 10 086 07.08.2012 M 30 560 28.08.2012
M 10 087 07.08.2012 M 30 679 29.07.2012
M 10 088 07.08.2012 M 30 690 05.08.2012
M 10 089 07.08.2012 M 30 693 06.08.2012
M 10 090 07.08.2012 M 30 703 18.08.2012
M 10 091 10.08.2012 M 30 705 18.08.2012
M 10 092 10.08.2012 M 30 709 26.08.2012
M 10 093 10.08.2012 M 30710 27.08.2012
M 10 094 10.08.2012 M 30 974 28.07.2012
M 10 097 31.08.2012 M 31 470 13.08.2012
M 10103 07.08.2012 M 31 702 03.08.2012
M 10 104 07.08.2012 M 32 062 20.07.2012
M 10 105 28.08.2012 M 32 250 18.08.2012
M 10 107 31.08.2012 M 32 252 26.08.2012
M 10 109 20.06.2012 M 32 338 26.08.2012
M 10 115 28.07.2012 M 32 645 11.08.2012
M 10124 13.08.2012 M 33 235 27.08.2012
M 10 125 13.08.2012 M 33 486 26.08.2012
M 10 126 13.08.2012 M 37 590 15.07.2012
M 10129 18.08.2012 M 39 641 08.07.2012
M 10 132 10.08.2012 M 50 203 18.01.2012
M 10 133 31.08.2012 M 50 204 18.01.2012
M 10 135 31.08.2012 M 50 263 12.07.2012
M 10 136 31.08.2012 M 50 264 12.08.2012
M 10 141 31.08.2012 M 50 351 29.08.2012
M 10 142 31.08.2012 M 50 703 11.02.2012
M 10 147 31.08.2012 M 50 722 31.07.2012
M 10 586 07.08.2012 M 51179 04.06.2012
M 10 587 07.08.2012 M 51 208 19.07.2012
M 10 588 10.08.2012 M 51 270 30.08.2012
M 10 589 10.08.2012 M 51 363 12.07.2012
M 10 590 10.08.2012 M 51 541 30.07.2012
M 10 594 31.08.2012 M 51 549 31.07.2012
M 10 691 31.08.2012 M 51 550 01.08.2012
M 10 830 28.08.2012 M 51 551 01.08.2012
M 11 365 10.08.2012 M 51 556 06.08.2012
M 30 398 22.07.2012 M 51 609 05.08.2012
M 30 399 27.07.2012 M 51 610 19.08.2012
M 30 407 20.08.2012 M 51 629 28.08.2012
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M 51 630 28.08.2012 M 50 490 15.01.2012
M 51 709 08.08.2012 M 50 491 18.01.2012
M 51 711 12.08.2012 M 50 492 18.01.2012
M 51 712 13.08.2012 M 50 503 15.01.2012
M 51713 15.08.2012 M 50 504 15.01.2012
M 51 721 30.08.2012 M 50 505 15.01.2012
M 51 722 30.08.2012 M 50 507 15.01.2012
M 51 723 30.08.2012 M 50 508 17.01.2012
M 51 724 30.08.2012 M 50 547 17.01.2012
M 51 807 06.08.2012 M 50 548 28.01.2012
M 51 809 08.08.2012 M 50 549 28.01.2012
M 51 813 19.08.2012 M 50 550 30.01.2012
M 51 895 02.08.2012 M 50 551 31.01.2012
M 51 896 06.08.2012 M 50 556 25.01.2012
M 51 899 15.08.2012 M 50 558 31.01.2012
M 51 900 15.08.2012 M 50 559 31.01.2012
M 51 901 16.08.2012 M 50 560 31.01.2012
M 51 902 21.08.2012 M 50 561 06.02.2012
M 51 904 27.08.2012 M 50 563 16.01.2012
M 51 992 06.08.2012 M 50 628 18.01.2012
M 51 995 07.08.2012 M 50 629 18.01.2012
M 51 997 30.08.2012 M 50 632 24.01.2012
M 52 042 06.08.2012 M 50 633 24.01.2012
M 52 045 12.08.2012 M 50 634 24.01.2012
M 52 052 20.08.2012 M 50 635 24.01.2012
M 52 053 23.08.2012 M 50 636 24.01.2012
M 52 059 29.08.2012 M 50 639 04.02.2012
M 52 241 12.08.2012 M 50 640 06.02.2012
M 52 243 27.08.2012 M 50 642 08.02.2012
M 52 244 27.08.2012 M 50 643 08.02.2012
M 52 245 27.08.2012 M 50 644 08.02.2012
M 52 246 27.08.2012 M 50 699 22.01.2012
M 52 247 27.08.2012 M 50 700 22.01.2012
M 52 425 19.08.2012 M 50 701 29.01.2012
M 52 426 30.08.2012 M 50 730 16.01.2012
M 52 518 30.08.2012 M 50 731 04.02.2012
M 52 611 05.08.2012 M 50 825 18.01.2012
M 52 612 28.08.2012 M 50 827 24.01.2012
M 52 613 30.08.2012 M 50 934 14.01.2012
M 53 228 27.08.2012 M 50 935 15.01.2012
M 53 255 21.08.2012 M 50 936 17.01.2012
M 53 972 20.08.2012 M 50 937 17.01.2012
M 53 973 27.08.2012 M 50 938 18.01.2012
M 50 940 18.01.2012
M 50 943 21.01.2012
Zimes registracijas dzéSana M 50 944 24.01.2012
(LR likuma Par preéu zimém un geografiskas izcelsmes M 50 945 24.01.2012
noradém 19. panta 6. dala) M 50 947 25.01.2012
M 50 949 01.02.2012
nome o
(141)  20.06.2002 ne 01.20
(580) 13.08.2012 51024 01.02.2012
M 51 099 15.01.2012
M 51 100 16.01.2012
M 51 102 18.01.2012
Zimes registracijas izslég$ana no Registra M 51 103 18.01.2012
(LR likuma Par pre¢u zZimém un geografiskas izcelsmes M 51 105 22.01.2012
noradém 33. panta 1. dala M 51 106 22.01.2012
M 51 109 25.01.2012
Tiek noradits zimes registracijas numurs un registracijas darbibas M 51113 05.02.2012
partrauk$anas datums M 51 114 06.02.2012
M 51 115 07.02.2012
M 49 185 17.01.2012 M 51273 28.01.2012
M 49 186 01.02.2012 M 51 868 31.01.2012
M 49 217 28.01.2012
M 49 995 31.01.2012
M 50 157 01.02.2012 Grozijumi precu saraksta
M 50 448 06.02.2012 (LR likuma Par pre¢u zZimém un geografiskas izcelsmes
M 50 449 06.02.2012 noradém 17. panta 2. daja)
M 50 450 06.02.2012
M 50 451 06.02.2012 (111) M 30 690
M 50 452 06.02.2012 (511) ar 05.08.2012:
M 50 453 06.02.2012 3,9, 14, 18, 24, 28, 42
M 50 455 06.02.2012 visas preces un pakalpojumi svitroti
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(580)

25

06.08.2012

(111)
(511)

(580)

M 61 876

35

sadzives tehnikas, proti, ledusskapju, saldétavu,
elektrisko un gazes plisu un plits virsmu, elektrisko
un gazes grilu, elektrisko un gazes cepeskrasnu,
velas mazgajamo un velas zavéjamo masinu,
tvaika nosucéju, mikrovilnu krasnu, kafijas
automatu, téjkannu, gludek|u, puteklu sicéju,
virtuves kombainu, mikseru, tosteru, matu fénu, ka
arT darza tehnikas, mébelu, apgérbu tirisanas un
mazgasanas profesionalo iekartu tirdznieciba

37

iekartu, proti, ledusskapju, saldétavu, elektrisko
un gazes plisu un plits virsmu, elektrisko un gazes
grilu, elektrisko un gazes cepeskrasnu, velas
mazgajamo un velas zavéjamo masinu, trauku
mazgajamo masinu, tvaika nostcéju, mikrovilnu
krasnu, kafijas automatu, téjkannu, gludek|u,
puteklu slcéju, virtuves kombainu, mikseru,
tosteru, matu fénu, ka art darza tehnikas, mébelu,
apgérbu tiriSanas un mazgasanas profesionalo
iekartu remonts

14.08.2012

(111)
(511)

(580)

M 64 381

ar 20.07.2012:

3

35

dartjumu vadi$ana; uznémumu parvaldi$ana;
ziepju, parfimérijas izstradajumu, kosmétisko

un matu kopsanas lidzek|u un kosmétisko
salonu aprikojuma mazumtirdzniecibas un
vairumtirdzniecibas pakalpojumi, arT interaktiva
rezima un ar Interneta starpniecibu; precu un
pakalpojumu piegades pasatijumu pienemsana
interaktiva rezima, rékinu piesatiSana interaktiva
rezZima; izpardosanu organizéSana, art ar
Interneta starpniecibu; reklamas izvietoSanas vietu
iznomasana, ari Interneta

24.07.2012

(111)
(511)

(580)

M 61 322

35

ar 20.10.2009:

mazumtirdzniecibas, vairumtirdzniecibas un
tirdzniecibas Interneta pakalpojumi saistiba ar
§adam precém: papirs, izstradajumi no papira,
datortehnika, tas dalas un piederumi, ar datoru
saistitas ierices, kopésanas tehnika, prezentacijas
izmantojama tehnika, proti, kodoskopi un
projektori; drukasanas iekartu dalas un piederumi;
kancelejas preces, saimniecibas preces, partikas
preces, dzérieni, pukes, mébeles, iespiedmateriali,
tirdzniecibas iekartas, personiskas higiénas
[Tdzekli, parfimérijas izstradajumi, kosmétiskie
[idzekli, bérnu rotallietas, bérnu kopSanas lidzekli,
audio un video ieraksti uz dazadiem nesé&jiem,
sadzives tehnika, elektropreces, audiotehnika,
videotehnika, elektroniskie sazinas lidzekli,
fototehnika, santehnika, apgaismes iekartas,
apgeérbi, apavi, somas, trauki un citi sadzives
priekSmeti, interjera priekSmeti, sporta inventars,
celtniecibas materiali, darba un remonta
instrumenti, darza inventars un tehnika, mazikas
instrumenti, auto preces, juvelierizstradajumi,
tabakas izstradajumi, suveniri, pulksteni

37

13.08.2012

Parstavja maina

(LR likuma Par pre¢u zimém un geografiskas izcelsmes

noradém 17. panta 2. dala)

(111)
(511)

(580)

M 64 780

5

preparati kaiték|u iznicina$anai un apkarosanai,
fungicidi, herbicidi, pesticidi augu aizsardzibai;
visas iepriekSminétas preces izmantoSanai
lauksaimniecibas nolikos vienigi augu
aizsardzibas joma

18.07.2012

Grozijumi prec¢u saraksta

(LR likuma Par pre¢u zimém un geografiskas izcelsmes

noradém 19. panta 6. dala)

(111)
(511)

(580)

M 60 421

41

ar 20.03.2009:

boulinga centru un boulinga sporta klubu
pakalpojumi; apmaciSana boulinga; boulinga
sacensibu un turniru organizéSana
18.07.2012

(111)
(511)

(580)

M 60 741

36

visi pakalpojumi svitroti ar 20.06.2009
39,43

13.08.2012

(111)

M 32180, M 34 719, M 34 720, M 34 721,
M 37 366, M 37 367, M 37 372, M 41 071,
M 41 072, M 43 001, M 43 007, M 43 008,
M 43 009, M 43 010, M 43 011, M 43 012,
M 43 013, M 43 014, M 43 015, M 43 016,
M43 017, M 45 182, M 45 183, M 46 672,
M 46 713, M 47 353, M 47 601, M 47 677,
M 47 685, M 47 749, M 48 553, M 48 554,
M 48 697, M 48 907, M 49 879, M 50 210,
M 50 677, M 50 678, M 50 905, M 51 123,
M 51 212, M 51 213, M 51 497, M 52 136,
M 52 206, M 52 207, M 52 425, M 52 924,
M 53 354, M 53 403, M 53 538, M 53 958,
M 53 959, M 53 963, M 54 276, M 54 324,
M 54 325, M 54 326, M 54 327, M 54 328,
M 54 329, M 54 330, M 54 747, M 54 748,
M 55 281, M 55 282, M 55 289, M 55 723,
M 55 775, M 55 918, M 55 919, M 56 008,
M 56 009, M 56 028, M 56 029, M 56 030,
M 56 031, M 56 032, M 56 225, M 56 226,
M 56 227, M 56 245, M 56 246, M 56 378,
M 56 419, M 56 525, M 56 539, M 56 540,
M 56 541, M 56 554, M 56 555, M 56 556,
M 56 557, M 56 558, M 56 559, M 56 560,
M 56 813, M 56 820, M 56 821, M 56 822,
M 56 823, M 56 824, M 56 828, M 56 951,
M 56 952, M 57 056, M 57 057, M 57 130,
M 57 131, M 57 132, M 57 133, M 57 277,
M 57 417, M 57 455, M 57 483, M 57 484,
M 57 641, M 57 642, M 57 643, M 58 162,
M 58 433, M 58 838, M 58 840, M 58 855,
M 58 856, M 58 857, M 58 996, M 58 997,
M 58 998, M 59 194, M 59 208, M 59 209,
M 59 292, M 59 293, M 59 294, M 59 295,
M 59 366, M 59 466, M 59 469, M 59 470,
M 59 586, M 59 589, M 59 590, M 59 591,
M 59 592, M 59 593, M 59 594, M 59 715,
M 59 716, M 59 717, M 59 743, M 59 748,
M 59 749, M 59 811, M 59 812, M 59 813,
M 59 832, M 59 920, M 59 921, M 59 922,

1255



Grozijumi valsts registros

PATENTI UN PRECU ZIMES - 20.08.2012

M 59 923, M 59 924, M 59 925, M 59 926,
M 60 242, M 60 243, M 60 244, M 60 245,
M 61 894

(740) Linda LITINA, GRINDEKS, AS; Krustpils iela 53,
Riga, LV-1057, LV
(580) 14.08.2012
Labojumi

(LR likuma Par pre¢u zimém un geografiskas izcelsmes

noradém 17. panta 2. dala)

(111)
(511)

(580)

M 13 853

ar 15.12.2002:

3,5,8,21

visas preces svitrotas

6

varstuli

7

separatori, un proti, centrifigas, cikloni, filtri,
homogenizatori, transmisijas, stkni, ventili,
turbinas, sviesta razo$anas masinas, slauksanas
ierices, pulsatori

9, 11,40

11.07.2012
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Pamanitas kludas
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Pamanito kladu labojums Véstnesi 7/2012

1108. lappuse, Patenta darbibas termina izbeigSanas
(LR Patentu likuma 18. pants, 1995. gada ASV un LR Ligums
par tirdznieciskajam attiecibam un intelektuala ipasuma tiesibu
aizsardzibu),

13576 publikaciju uzskatit par kladu
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Atbildiga par izdevumu K. Libarte
Registracijas aplieciba Nr. 000701174
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