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PATENTNI ZAHTJEVI

L. Spoj formule (D), stereoizomer, stabilni izotopski derivat ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol;

5 pri Cemu, L je -C(O)-, -C(S)- ili -S(O),-;
L, je veza;
R je izabran iz skupine koja se sastoji od R-1 do R-19:
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svaki R;7 i Ry, je nezavisno izabran od vodika, halogena, alkila, hidroalkila, alkenila, alkinila, Cyl, -L2-Cy1, -

SRy, -ORy, -C(O)ORy, -C(O)Ry, -C(O)NRYR,, -C(O)NR4S(O):R,, -C(=NH)R,, -C(=NH)NR(R,, -S(O);R. 1 -

15 S(0).NRyR,; pri ¢emu je alkil, alkenil ili alkinil nesupstituiran ili supstituiran u bilo kojem poloZaju s jednim ili
viSe od jednog supstituenta izabranog iz skupine koja se sastoji od -CN, -NO,, -SRy, -ORy, -OC(O)Ry, -

OC(O)ORy, -OC(O)NR4R,, -C(O)ORy, -C(O)Ry, - C(O)NR4R,, -C(O)NRS(O)R,, -NRyR,, -NR;C(O)R,, -
NRHC(O)OR,, - N(Ry)C(O)NRR,, -NRyC(=NH)R,, -NR;C(=NH)NR4R,, -NR;S(O);R., - NRS(O),NR4R., -
NRDC(OINRDS(O)R., -S(O)12R., -S(ORNRR,, - S(O)(=NCN)R,, -S(O)(=NRg)R., -S(O)(=NSORHR., -

20 S(O),N(RHC(O)R,, - S(0),N(RHC(O)NR4R,, -P(O)(ORy),, -OP(O)(ORy), or -B(ORy),: ili je Ry
o .

S
R N s
| ili ;

svaki Rg je nezavisno vodik, halogen, alkil, haloalkil, haloalkoksi, alkenil, alkinil, Cyl, -Lz-Cyl, -CN, -NOa, -

SRy, -ORy, -OC(O)Ry, -OC(O)ORy, - OC(O)NRyR,, -C(O)ORy, -C(O)Ry, -C(O)NR(R,, -C(O)NR4S(O):R,, -

C(=NH)R,, -C(=NH)NR4R,, -NR4R., -NRC(O)R,, -N(Ry)C(O)OR,, -N(Ry)C(O)NRR,, - NRGS(O):R., -

25 NR4C(=NH)R,, -NR4C(=NH)NR4R., -S(0O);2R., -S(0):NR4R. i - NRy4S(O),NRyR.; pri cemu je alkil, alkenil ili
alkinil nesupstituiran ili supstituiran u bilo kojem poloZaju s jednim ili viSe od jednog supstituenta izabranog iz

skupine koja se sastoji od -CN, -NO,, -SRy, -ORy, -OC(O)Ry, -OC(O)ORy, -OC(O)NR4R., -C(O)YORy, -C(O)Ry,

-C(O)NRR,, -C(O)NR4S(O);R,, -NR4R,, -NR4C(O)R,, -N(RyHC(O)OR,, - N(Ry)C(O)NR R,, -NR;C(=NH)R,, -
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NR4C(=NH)NR4Re, -NR3S(O)R., - NRgS(O)2NRyRe, -N(RDC(OINRHS(O)2R., -S(O)12Re, -S(O)NR(Re, -
S(O)2NRDC(O)R; or -S(O)N(R¢)C(O)NRyRe;
svaki n je nezavisno 1, 2 ili 3;
L, je veza, C, ¢ alkenilen, C, ¢ alkinilen, ili -(CR,1Ry1)in-;
svaki Cy' je nezavisno cikloalkil, heterocikloalkil, aril ili heteroaril; Cy' je nesupstituiran ili selektivno
supstituiran na bilo kojem poloZaju s jednim ili vi§e od jednog supstituenta izabranog iz skupine koja se sastoji
od halogena, alkila, haloalkila, haloalkoksija, hidroksialkila, aminoalkila, alkenila, alkinila, -CN, -NO,, -SR», -
ORg, -OC(O)Ry, - OC(O)ORg, -OC(OINRpRe, -C(O)ORg, -C(O)Rg, -C(O)NRpRe, -NRpRe, -
NRuC(O)Re,  -NRp)C(O)ORe,  -NRp)C(ONRpRez,  -NRpS(O)Re, - NRpC(=NH)R.,, -
NRC(=NH)NR:Re, -S(0)12Rez, -S(0):NRaRe: 1 - NR¢:S(0):NRpaR e
R, R, i R; su nezavisno izabrani od vodika, deuterija ili alkila;
ili, R, i R; zajedno s atomom C na koji su vezani, oblikuju C; ¢ cikloalkil ili 3-8-¢lani heterocikloalkil,
R4, Rs i Rg su nezavisno izabrani od vodika, deuterija, halogena, amina, cijana, nitra, C alkila, C;_¢ haloalkila,
Ci haloalkoksija, Cy4 alkoksija, C,¢ alkenila, C,4 alkinila, C;¢ hidroksialkila, C;g cikloalkila, 3-8-¢lanog
heterocikloalkila, fenila ili 5-6-¢lanog heteroarila;
RA je izabran od -ORy; ili -NRy1R,;
R” je -NRyiR.s;
svaki R,; i Ry je nezavisno izabran od vodika, deuterija, halogena, C, alkila, C,_¢ alkoksija, C, ¢ alkenila, C,¢
alkinila, Csg cikloalkila, 3-8-Clanog heterocikloalkila, Cq 1 arila, 5-6-¢lanog heteroarila, Cs4 cikloalkil C, ¢
alkila, 3-8-¢lanog heterocikloalkil C ¢ alkila, fenil C,¢ alkila ili 5-6-Clanog heteroaril C,¢alkila; C, ¢ alkila, C,¢
alkoksija, C,4 alkenila, C,4 alkinila, Csg cikloalkila, 3-8-¢lanog heterocikloalkila, Cg 4 arila ili 5-6-Clanog
heteroarila nesupstituiranog ili supstituiranog na bilo kojem poloZaju s 1 do 3 supstituenta izabranih iz skupine
koja se sastoji od halogena, hidroksila, amina, karboksila, C,¢ alkenila, C, ¢ alkinila, C,_¢ alkila, C;_¢ haloalkila,
Cgalkoksija i Cy_¢haloalkoksija;
ili R,;; 1 Ry zajedno s atomom C na koji su vezani, oblikuju Cs_g cikloalkil ili 3-8-¢lani heterocikloalkil;
svaki od Ry, R, Ry 1 Ry je samostalno izabran od vodika, C;¢ alkila, C, ¢ alkenila, C, ¢ alkinila, C;_g cikloalkila,
3-8-Clanog heterocikloalkila, Cgj, arila, 5-6-Clanog heteroarila, Cs;g cikloalkil Ci4 alkila, 3-8-¢lanog
heterocikloalkil C,4 alkila, fenil Cy¢ alkila ili 5-6-¢lanog heteroaril Cy4 alkila; Ry, Re, Ry ili Ry je
nesupstituiran ili supstituiran na bilo kojem poloZaju s 1 do 3 supstituenta izabranih iz skupine koja se sastoji
od halogena, hidroksila, amina, karboksila, C,4 alkila, C,¢ alkoksija, C4 alkilamina, C,¢ haloalkila, C,¢
haloalkoksija, C, 4 alkenila i C, ¢ alkinila;
ili, Ry i R, ili Ry i R,y zajedno s atomom N na koji su vezani, oblikuju 3-8-Clani heterocikloalkil;
heterocikloalkil moze dalje obuhvacati 1 do 3 heteroatoma izabranih iz skupine koja se sastoji od N, O 1 S;
heterocikloalil je nesupstituiran ili supstituiran na bilo kojem poloZaju s 1 do 3 supstituenta izabranih iz skupine
koja se sastoji od halogena, amina, hidroksila, karboksila, cijana, C;¢ alkila, Cy_ haloalkila, C,¢ alkenila, C,
alkinila, C,_; alkila, amino C;_j alkila, -ORy,, -OC(O)R4,, - OC(O)ORy,, -OC(O)NP 4R, -C(O)ORy,, -C(O)Ry,,
-C(O)NR@Re, -NRpReo, - NRpC(O)Ra, -NRp)C(O)ORe, -N(Rgp)C(OINRpRe, -NRpS(O)Re, -
NRpC(=NH)Re, -NRpC(=ENH)NRpRe, -NR2S(0):NRgRe, -S(0)12R42 1 - S(O):NRpRe;
svaki od Ry, 1 Re; je nezavisno izabran od vodika, C, alkila, C,¢ alkenila, C,4 alkinila, Cs g cikloalkila, 3-8-
Clanog heterocikloalkila, Cgyo arila, 5-6-Clanog heteroarila, Cs;g cikloalkil C,¢ alkila, 3-8-Clanog
heterocikloalkil C¢ alkila, fenil C¢ alkila ili 5-6-¢lanog heteroaril C, g alkila; Ry, ili R.; je nesupstituiran ili
supstiruiran na bilo kojem poloZaju s 1 do 3 supstituenta izabranih iz skupine koja se sastoji od halogena,
hidroksila, amina, karboksila, Cy_4 alkila, C,¢ alkoksija, C;¢ alkilamina, C_¢ haloalkila, C,_¢ haloalkoksija, C,.¢
alkenila i C,4alkinila; ili, Ry i Re, zajedno s atomom N na koji su vezani, oblikuju 3-8-¢lani heterocikloalkil,
svakimje 1,2, 3,4, 5,ili 6.
Spoj formule (1), stereoizomer, stabilni izotopski derivat ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol prema patentnom
zahtjevu 1, pri Cemu svaki R;, R, 1 R; je H; svaki Ry, Rs i Rg je nezavisno izabran od H, D, F, Cl, Br, -CN, -NH,, -
CH3, -OCH3, -OCF3, -CHzF, -CHF2 or -CF3.
Spoj formule (1), stereoizomer, stabilni izotopski derivat ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol prema patentnom
zahtjevu 1, pri ¢emu je svaki Ry; i R nezavisno izabran od vodika, Cy4alkila, C, haloalkila, C;_g cikloalkila ili 3-
8-Clanog heterocikloalkila; Ry ili Re; je nesupstituiran ili opcionalno supstituiran na bilo kojem poloZaju s jednim
hidroksilom;
ili, Ry; 1 Ry; zajedno s atomom N na koji su vezani, oblikuju C;g heterocikloalkil; heterocikloalkil moZe dalje
sadrZavati 1-3 hetero atoma izabranih od N, O i S; heterocikloalkil je nesupstituiran ili supstituiran na bilo kojem
poloZaju s jednim supstituentom izabranim iz skupine koja se sastoji od C,, alkila, C;; haloalkila, i C;
aminoalkila.
Spoj formule (1), stereoizomer, stabilni izotopski derivat ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol prema patentnom
zahtjevu 1, pri éemu je R® -NH,-.
Spoj formule (1), stereoizomer, stabilni izotopski derivat ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol prema patentnom
zahtjevu 1, pri ¢emu,
svaki od R je nezavisno vodik, Cyg alkil, C;¢ haloalkil, C,¢ alkenil, C,¢ alkinil, Cyl, -Lz-Cyl, -SRy, -ORy, -
C(O)ORy, -C(O)Ry, -C(O)NRR,, -C(=NH)R,, - C(=NH)NRR,, -S(O);R; ili -S(O),NRR; pri emu C, alkil,
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C, alkenil or C,¢ alkinil je nesupstituiran ili supstituiran na bilo kojem poloZaju s 1 do 3 supstituenta izabranih
iz skupine koja se sastoji od -CN, -NO,, -CN, -SRy, -ORy, -OC(O)Ry, -OC(O)OR, - OC(O)NRR., -C(O)ORy,
-C(O)Ry, -C(O)NRR,, -NR¢R., -NRC(O)R., - N(RGHC(O)OR,, -NRYC(O)NRGR,, -NRS(O)R., -
NR,C(=NH)R,, -NR;C(=NH)NR4R., -S(O);sR., -S(O):NRR,, -S(O)(=NCN)R,, -S(O)=NRyR., -
S(O)(=NSORpRe, -NR¢S(0):NR4R., -P(O)(ORy), -OP(O)(ORy)2, -B(ORq)s,

oS o
R RN E S

ili ;
i/ili, svaki Ry, je nezavisno vodik ili C, alkil;
i/ili, svaki Rg je nezavisno vodik, metil, etil, n-propil, tert-butil, izopropil, izobutil, n-butil, -CN, -NO,, -NH,, -
CF;, -OCF;, -CHs;, -OCH;, F, Clili Br;
1/111, L2 je veza, -CHz-, -CH2CH2-, -CH2CH2CH2-, -CH2CH2C(CH3)2-, -CH2CH2CH2CH2- ii -
CH,CH(CH;3)CH,-;
i/ili, svaki od Cy1 je nezavisno Cj_j, cikloalkil, 3-10-¢lani heterocikloalkil, Cg_q aril ili 5-10-Clani heteroaril;
Cy' je nesupstituiran ili supstiruiran na bilo kojem poloZaju s 1 do 3 supstituenta izabranih iz skupine koja se
sastoji od F, Cl, Br, C,4 alkila, C,_; haloalkila, C,; haloalkoksija, C;.; hidroksialkila, C;; aminoalkila, C,¢
alkenila, C,¢ alkinila, -CN, -NO,, -SRy, -ORy, -OC(O)Ry,, -OC(0O)ORy,, -OC(O)NRy:Ry, -C(O)YORy,, -
C(O)Ry, -C(O)NRg2Re2, -NRg:Re2, -NRpC(O)Re2, - N(R@2)C(O)ORe2, -N(R)C(O)NR2Reo, -NR2S(0)2Re, -
NRg:C(=NH)R.2, - NRpC(=NH)NRpRes, -S(0)12Re2, -S(0)2NRpRe2 1 -NR2S(0)2NRpRea;
i/ili, svaki od Ry, R., R4 1 Rz je nezavisno izabran od vodika, C; 4 alkila, C;_¢haloalkila, C,¢
alkenila, C,, alkinila, C;¢ cikloalkila, 3-8-¢lanog heterocikloalkila, Cgq arila, 5-6-Clanog heteroarila, Csg
cikloalkil Cy alkila, 3-8-¢lanog heterocikloalkil C, alkila, fenil C alkila ili 5-6-¢lanog heteroaril C, alkila;
Ry, Re, Ry ili Re; je nesupstituiran ili supstituiran na bilo kojem poloZaju s 1 do 3 supstituenta izabranih iz
skupine koja se sastoji od halogena, hidroksila, amina, karboksila, C;4 alkila, C;_; haloalkila, C, 3 haloalkoksija,
C .z alkoksija, C,_; alkilamina, C, ¢ alkenila i C, ¢ alkinila;
ili, Ry i R, zajedno s atomom N na koji su vezani, oblikuju 3-8-Clani heterocikloalkil; heterocikloalkil moze
dalje sadrzavati 1 do 3 hetero atoma izabranih od N, O, 1 S;
ili, Ry 1 Ry, zajedno s atomom N na koji su vezani, oblikuju 3-8-Clani heterocikloalkil.

6.  Spoj formule (1), stereoizomer, stabilni izotopski derivat ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol prema patentnim
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tjevima 1 do 5, pri ¢emu je svaki R; nezavisno vodik, metil, etil, n-propil, tert-butil, izopropil. izobutil, n-butil,
fentil, tert-amil, ciklopropil, ciklobutil, ciklofenil, cikloheksil, fenil, piridil, pirimidinil, benzil,
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Spoj formule (I), stereoizomer, stabilni izotopski derivat ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol prema barem
jednom od patentnih zahtjeva 1 do 6, koji je prikazan kao spoj formule (IA), (IB), (I1C), (ID), (IE), (IF), (I1G), (IH),
D, (In, (IK) ili (IL), stereoizomer, stabilni izotopski derivat ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol;

spoj formule (IA), stereoizomer, stabilni izotopski derivat ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol:

Rai
N

N
Rey

pri ¢emu,

je jednostruka ili dvostruka veza;
YjeOiliS;
Uje N, C(Rg) ili C(0O), V je N, C(Ry) ili N(R7,); 1,

N e
SRR

, UiV su bilo koja kombinacija od sljedecih:
1)

aaaaa

je dvostruka veza, U je N, V je C(Rs);
2)

je dvostruka veza, U je C(Rs), V je N;
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3)

je dvostruka veza, U je C(Rs), V je C(Rs);
4)

je jednostruka veza, U je C(Rs), V je C(Rs);
5)

je jednostruka veza, U je C(O), V je N(R7,);
nje 1;
L1, Ryi, Rer, Ry, Rs, 1 Rg su definirani kao u bilo kojem patentnom zahtjevu 1-6; R;, Rg i Ry, su definirani kao u
bilo kojem patentnom zahtjevu 1, 5 ili 6;
spoj formule (IB) ili (IC), stereoizomer, stabilni izotopski derivat ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol:

je jednostruka veza ili dvostruka veza; Y je O ili S;

Ry1, Re1, Ry, Rs, 1 Rg su definirani kao u bilo kojem patentnom zahtjevu 1-6; R; i Rg su definirani kao u bilo
kojem patentnom zahtjevu 1, 51 6;

spoj formule (ID) ili (IE), stereoizomer, stabilni izotopski derivat ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol:

Q
Ry Ra

Y (D) ¢ )
pri ¢emu, Y je O ili S; Ry, Req, Ry, Rs, 1 Rg su definirani kao u bilo kojem patentnom zahtjevu 1-6; R; i Rg su
definirani kao u bilo kojem patentnom zahtjevu 1, 51 6;
spoj formule (IF) ili (IG), stereoizomer, stabilni izotopski derivat ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol:

,Rf;i?

.73"2

Ra My

¥ {5F) ‘ 1)
pri ¢emu, Y je O ili S; Ry, Ry, Ry, Rs, 1 Rg su definirani kao u bilo kojem patentnom zahtjevu 1-6; R; i Rg su
definirani kao u bilo kojem patentnom zahtjevu 1, 51 6;
spoj formule (IH) ili (II), stereoizomer, stabilni izotopski derivat ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol:
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i%'ﬁ?a {Hy

pri ¢emu, Ryy, Re1, Ry, Rs, i Re su definirani kao u bilo kojem patentnom zahtjevu 1-6; R; i R, su definirani kao
u bilo kojem patentnom zahtjevu 1, 51 6;

spoj formule (1J), stereoizomer, stabilni izotopski derivat ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol:

pri cemu,

je jednostruka veza ili dvostruka veza; Z je N(R7,) ili S;

nje 11ili2;

L, Ryi, Rel, Ry, R5 1 Rg su definirani kao u bilo kojem patentnom zahtjevu 1-6; R;, R4, i Rg su definirani kao u
bilo kojem patentnom zahtjevu 1, 51 6;

spoj formule (IK) ili (IL), stereoizomer, stabilni izotopski derivat ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol:
R
¥

o {iK)
pri ¢emu, Z je NH, N(CH5) ili S;

Ry1, Re1, Ry, Rs 1 Ry su definirani kao u bilo kojem patentnom zahtjevu 1-6; R; i Rg su definirani kao u bilo
kojem patentnom zahtjevu 1, 51 6.

Spoj formule (1), stereoizomer, stabilni izotopski derivat ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol prema patentnom

8.
zahtjevu 1, pri ¢emu je spoj formule (I) izabran od skupine koja se sastoji od

o f ef 5. {

o
A
N Py
et AP f-f~§< 3
M i Bl
-&'\\/\N’ Ry *’\Nf ,'\/:%_,«\ﬁ ] Ny ile\\"*"’\N‘:\ 7'&
m.\_i,:\_,f A w\,p ot 4 v \z;« ‘ Wby
‘:} \‘ D
; Ef 3§ § (
4 2] Pu) %
T <ot BN <o t I el
P %&Au'fﬂfﬂj“ ad MJ.\N’“’{‘H R A ‘Nf-‘{HHQ“ PN
N L‘:‘\"A\ﬁ E ,.f{v.-N\ﬂ\ S 2 _’ » \M * " \r_,\f HHy
& & & v i

‘“N ) ] N

G . ™S Y AT )

7oy ; iy

A TS Se Nyl < AN T < {PW%“\“:‘{NH . VAW%AN’*(NH

N ; 2 N, r‘«‘\_&,N\#f’\:«\ﬁ Ny e SN S : h")/&\f *Y{\“‘“ﬁ :
3 3 & ]



HR P20220577 T1

{ {
a3 W ' 3 o
.;W’\\VL- = . N, A =
o N N P Y Y Y M,
Mg wo NN
X T

4
PN "
Y 3 e “*3
ﬁvv‘%/\ -y NN NNl
. et P N
o g e
& ta &
&

~,\
f\’( < ,,W,%f“ ¢ Yy \v"‘ﬁ Y
o N N H N ‘{uN ,‘,\r NAJ_T,‘\\{; !P VNT,L e N,
s & . 2 4 £
¢ g <
§ ) % g . ’
Py f‘: i f“; .ﬁ«\g ™ A B
fé‘\?}’t‘ - §V>\N"’{ , Qq‘\_,'\.“ 5,2 \ “‘S\"’Q\\f’i%""t\m"‘{ & é\/‘\_ﬁ\«/\nﬂ ".
Ylv&\g"; b M g s : N ST "“\:\f;\sﬁﬁ N r-:s’”\fw‘?f"'i e e
& 3 G

N -\,.f"\é"'

A, 3,
$ 0§ d% 3
¢ ¢ L (
Q o
S }\N “,}‘ / J‘N/
é:\\\,/"i:‘t< > ﬁ'\lﬂ:\ < < &f;\\/‘ N S <
;L B Z
ég\ H%M” ol N o j, P v-"\/\h.f\ m.\ &,n\f\\/ﬂﬁmﬂ ¢
" = R H b H
a2 NP \.ﬂ," \45" ‘NN{ /\’\ LN Y /"‘\4‘ HE Ny - !\ \("’“‘\J 2 "\z""\‘/ 'A\v") Nz
& & 5
{ { {
3 :n} S %‘*Nf)
) #= ) SR
“’j ﬁxYﬁV%x' N€<N < *f\‘v‘ . & = ( '\.\\.M‘ s W”\ N e ﬁ{‘:
BooOoB b i o . N Gy
AR NN o 2 v . ,i\‘ﬁ_\ NH; \,Ax,w.?,)\?,;» Ha
& & G
; o
( { ¢ <
. 34 3. 54
o _{,\V/—:,;«( 3 o é\}\,m&} ‘} o En i & o .,‘,‘4\':,.-"?««\ {5
Y R 3 Y ; R o AR
gy :“lxtfwj'N’;{ \;a»x;A. - E'ja\fQ{}m wd N N T Al A T -4 7 SN
(C RN o A W T e R A e WA S R Ht LA \r"'\ﬁJ e
& & 4 5
{ ' ( {
Q } 2 EA A
o Y Y Pl
- e e\ { os’\f"“““s ) & *“v(l A e e
P i ] ; I y i 4 K,
f"({‘b - e "\“‘&’é\\ﬁfﬁ\“r{ ] o ﬁ%’%’\”% AN o W V\/"\ Q o ?;;4\\?" R \‘c-f'\ﬂcg *
; N Hy : s o 8 H
pe \\,\S’,A\ﬁ by ey hk{\_ﬁy iy ~ \‘_‘,}\\ /«-\,;.9 NH. ("ﬁ"’k\/h Yﬂ e 2
5 g Shl S



HR P20220577 T1

P

P

AN R
Y

: G
& "-».N,-;\.,‘,f:vi

t{nu

N\\“’/‘"N“

{

S

-
¥
H
et

i

&

.

10



10

HR P20220577 T1

SOt
L.

’\If‘@Afi\‘ta.-f\Ngx
r
) (1 H
B

W
T
H \»:f;'; NH?

N

,,,4\?./%« \

A<
ST

LY b

11



10

HR P20220577 T1

{f\‘i\
W\\N
I
e Y’
N N
. ,-;..’v”“vf"""- ] f\rﬁ" e !
W’Q‘V’KN" Q‘} e
N “ A

u‘;Z ‘ '{\”'“”*"' L {

Ty { o A ;\
B e e SNl WA‘SAWN*\
LEN S"\’N‘: A N,
! &

12



HR P20220577 T1

"\. = \»"%
gt V"\cﬁ" .
’l’ e
&GO

?;:i
)
v
8
B
o o
P

‘3

HN "\«-’?"},«\ &

> ‘ T
’ . ‘:\EAQJHN iy K" \'Y I'Jff\v'\ . g
u bed .;\ S) é)
e - |
A’ S Y
E Ry “N ‘ _ ]
r. /"12 a ” < R % ?‘:3\,:.:/' __‘)\ {i
L < rovYs
0 NS o §F \f“'\\,¢/§:¢,./ o w»\,,»‘%f N g ¢ vm@ A H
| | | = »' N H " %
\Wr ! *e‘ﬁf,-\:ﬁ-' v'\iﬁg ;\.)\v\‘rf""xgé iy “N"“\f‘N\i"" e R L N
\‘ ? &:,

",’z
~ : i KH i N&r N & ]
R g K, I ,..,\,N\E/’\»;-y 2 \Sx\\, 3@’»\ 7 -~‘:§/\,»\ B
| § ‘
i ) : O | s

13



10

HR P20220577 T1

g
~-5

o ~,
j N R

X { :#i\?"ﬁh v N sb } £, \’«,\ .
Heers {"I\’:‘S‘N"” E-;:‘c‘sv”\:./‘:*vj\u:si‘ < ? P v‘l\\\\/w T G [:-""‘w“"‘“\«-.\‘" l':‘-"'\N-a-"'
Hy

=g 2 b v N b I h
{ & "W Y i N il NHs i o i ; biMy
o N PR N y P R e
i 3 £ | &
o ( o 2 })/ f
i o 4 F ) o k.
N : . -
- (ﬁ\rm } JY =5 <\ ‘f‘\srx"--ﬂ <
: i M N N i
¢ Ny N e Ny w A SOhaa" e
3§ N i v 3 I " N T 2 ! | ! -
W;-\_,J\‘W ‘KNM\,N.Y/\:_& Ry “\!ﬁ‘f‘vy‘lxﬁf\\'}" \q‘\:’\,NN
H 4 H kS ¢'h & g Q IS
( (
2 . o) o } P
pA N N N }“N
T } .»“/\?:“/‘ e X . ‘ﬁs—\' -a\ { ﬁ,-“ht\ %
4 LB : i . o
M g Sy sl f&N\, "-‘{t‘v\\f&vxﬂ o{ Q4 "N‘\ﬁ/jfw " _:S‘{ Q%l,h . WN’{
- W L Lood ; = ]
AR g ! \q‘“\f:\"}""\f M A s Mo SN *
& Ia) &0 D & &

¢ ¢ o §
a 3 o 2 2 3
3 M“ % ) % i
W N o
SR S BX K24
R T R ’“\f%-./{ Sy N R \SA\T,;Q#,\“H{NH
qoR H; § NH, N ?
"'\“"N\g"'\?‘/ T A A N g i ~
& A i o
o & (
fact \} < :3 l::. r
NA‘ Ry \*‘N j*&”
ey L e 2O eY;
o SaePormesetad L SneNieaetneNgs ' RN “’\?’1“‘}6‘&“(”*/%1%‘< -
A ! RHy “ad” i L4 &\ B A Hi
e ‘-f\\"\' N 2 /‘S'm”\.ﬂ'& R ies i V
# ¥ H ! &
L4 o
. o
2 ]
\(_;F\?r/*\‘ ) ! E‘:ﬁ‘
D P e i, S D A
0\“\\:-‘"'2“\:‘;‘" "§§/ %ﬁrf\w \“ \\ (:?, AN r"‘%&\;a"%;
M, \S”‘\«"N‘g’*‘\ff: BHe ’\3,‘*\,’\‘ . L
3 &

2 §
p
: Y )
8*?’:;5‘:1 kwﬂm’{} <

‘C‘\\.,!.f M \_a""\‘.:.w"’""\‘f" )

ooR N, G E ' G e s A
N e FU AN g : : por St
¢ : ‘ 5

Wm y

C”VNTJ?MN-:A\ ™ DT ; . y P YYTY ‘D: (\3«“ : \-\S ’\N:S{NH
HOME{“‘\(‘ :\.:;" R ”‘N")‘\\FNN : \‘3 )“NYA\& \;‘.}’:‘\‘V"N il g o
Q 2] (‘} v i " (‘}

14



10

HR P20220577 T1

e Ve rd
e 5
PO o 0 o
g } ANy F T e

o L 2 SE R SO «

v | ¥ e NN N g YT R o g o ’“"'\”AN*\ o8
SR ; ; : i N 44 s W
V»-\ A .T’ \ H:‘r\,,ai ﬁ’\x“‘v’\;’“ H] H@x"\v‘” “‘ﬁﬁ\‘ . (va\ s \\,,fx
¥ ¢

o e \vﬁ‘V\Ngﬂ ‘ P..g-\ /\.\,«-’\\,/\H,, B N Ry iy o
et K My Wi bk
o \v*’\*\:f‘ \» b, x\\w ‘“S’\v*h" &

\ 3 e S
S e : "
(N:‘E‘ 3 ; ## i«”*i\: B ,}4\1;‘%‘ 3
. gy ¢ et - A ) i <
5,5 .';:.&*—Tsﬂ\:j,- %./’\N;;\,m o f \{”k “\.u-’\N,..J\“Hz “ o6 :(;WW'\\Q_/ o o
r“'t‘{-/‘"’\.’ B \..,-v"'\\‘:- # AN wh“xr"‘\é '..’S"\ /J\,\,N\X/L\vﬂ 3
¢ {
3. § %l
N e J
s \./ = !
b : .«L"\/"x.
AN ? TR N f\,&;{ N N,
.)i\a,?‘\‘\.\/ﬂk)\?f NHg .;\\"‘\\-" “\_.: =
‘ i Nl &
i3
.
s {
[
Q 2
S .

AN V)\«,.\ 5{ < ’\.f\]f’\/\ﬁ‘_ e,
VL\,.\\\/'\‘;: Hy

{ {
iey\.x"h;kq;‘ N‘? “2{
i, :

NHy h
Eﬂ
B
<\
s
M
y
{ ~
g e
«'& 3\49 Ben o W d NH"/\\,/\ f A
NO® o~ \,.(" ‘% T“'\,.‘ - e "{N - \w‘ \J
) ) L ¢ Yo &

15



10

f,\% ; @Y&Y)’\\}%N; ¢

N wf\ - 3

T :
53 . ,;1,\“,f~.~N
(}N N r,_g \‘sf\\.‘“:»
§ ] ;
SNy B
i &
{3
53 f—.:g‘\ f

-3
A e

A

o, 3
g:'\‘ \f“"r‘f\"’&

HR P20220577 T1

N N S e P >x“\f"'\"f

o Ny

S A } :

16

N

H
b ,,s\,»\x e

ﬁ\f ‘R\/
§

,-‘\\4*

.(

r:é\"f £

N’*‘x

e

o

’\'A e
4:N"N i



HR P20220577 T1

ér“:‘j

Son’

R a A Y
i i 4
f’"‘ N SN g e v’%’*" gyt S
- w4 n N o by
M ! d
¢ ¢ ¢
N ?\‘ > 0 \3
%
5 S ¢ { N X «\{
Ve fﬂ}“,f SN - {" ’)\ r?-:xfw.ﬂ‘\ " .‘:{N & NP ‘\ N o ’&N < o (}\x ; »'ﬂ\‘ég .
g M : "f"”l M \S"\«/N o e EI\\/}\ P , ?:JL N

S

j ; ;
N TN “‘{ AR NN e
MHy 4 & : : (T : I

A NS t’t‘";y RN ~§f«'\{»’“ NH,
& i

oy Né‘\(@?j/\«;‘ N.:{Q % z.f’\« '“");?\?:'"K\"%

b §o& § N, & & 1 g i
vy 2, ?rxx\,.f \,/”\;?'*‘ gy, N N w‘f\}\f t, "’*«'*'\\r 4\}(}\ %

i S K L 2 ) H w
i i’ﬁ\?‘/ = < N{“‘ )] ,f\,fa:f; 3
R $W§&Auﬂ < il :jj\@{ l\\»ﬂ\‘N” AN Y \»’”*V"raf( ~ o /f\fw\wff‘u <
Y LV'NY’J;\&‘?: He ;QN)\V“N d ~F ‘j‘\, N\,.»l \,;:~ iy \%wa\va H
& & i

P d Ay ‘,«\(, B ¥k

'.'.a

N X
\z{'\\rﬁ’w" S ‘ . FN ii)i%'{"%,;«";{w y N r.*« TR "\\,I“:Q <~ 5&\“‘:‘5 ,‘f\(&\/"v\“»-
&

£

17



HR P20220577 T1

o 3‘} N}‘ i {\W :
; 2 W P a , F'\"’ “‘3 . O i
i N § ; o, A ; i ! Lok /
5 Boow A.;x‘ﬂ/-.;hr% /’\M"‘ AN J:\N /,'f\ IM/‘\ - t;é‘m j#“N . {1\,\5,\\:/- kfmn,ﬁﬂ_i e TS s{”mﬂv“i\& :,<
’/L\!’i j"\,,!h -YAA\,@? N““‘»"y"\,‘; )1.\_,:‘3 ‘--,l/‘ e 2 "AN ;\v i \‘r/‘\»‘f ‘\HZW’.\‘“’” 'i\.fN \(‘3‘\‘#;3
¢ { (
o &
2 W ok 7
NV‘N\ #\/‘j\ MN\ T
o . - s o s
ol 0L O f X
SN P e N e ~ &‘\/lv ,M%’\Ne% T W . ﬂ«,( /;\f Eé\fj/\.f» e
oo MMk 4 L 7SN N N 4 §
N No H - N\,ﬁx\é © S WP A Hy L/Ax N .A\"
& & S 0
£
e] g b § o
e - ‘
o N
& féi"\f N < 8 i‘,_\ f‘,':-.,\ \ > =
; i / o i ¢ .
é“"’\.’d W \r“*—%‘ ,?"'\\I"‘ g JW\N:‘»{NH % N'}'\T/Q’\\:f M:\,ﬁ( ( ;_;«git JWW s{g
Lo ; 3 v MR, o Vo bty | R
e Ry V,N\T S f«vhyw r,.iwf\v T on, 2 ¢ ?.,lk\,?\ o
& o '5\.(:»‘ & : &
% § % {
M t N j
S ) Ry } f% R Y ’) o - e T 1
5 + u H 8 H
; L T ‘L.," N 3 el & i
(}”ia NN ST Bt e WA =;!”\r"‘§rm,\~'w{h » g & .“’\*«v«\#\,‘f{
oy : n Wi > N 1 B b o P ¥ : b tha Py { : H h
tSSCRaaNISoE U 3 00
X ¥ ) T B b i
! > _,‘-"‘\“ G e ] &

¥
u

:,;:- 7 jr’\.x;ﬂ‘\: " N*j\\'ftl ?,3\‘,;.'1"\‘,47 9 » R NN Wl N g‘fv\’fw g
o ag i NS O Bk L8
5 h[/ﬁvw“f;\\’ R e e e N . o Pt
i A L i R Bl R
5 L it & q\ G @N & L o
i

9. Metoda pripreme spoja formule (I), stereoizomera, stabilnog izotopskog derivata ili njegove farmaceutski

prihvatljive soli prema barem jednom od patentnih zahtjeva 1-8, koja je bilo koja od sljede¢ih metoda:
10 metoda 1 obuhvaca provodenje Suzukijeve reakcije spajanja sa spojem formule I-a i

za dobivanje spoja formule (I);

Rx@ R’i L R!’\
Rs = R,
Rs
R NF
B
Re R

-3 )

metoda 2 obuhvaca provodenje Suzukijeve reakcije spajanja sa spojem formule I-b i R-M za dobivanje spoja

15 spormula (I);

18
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10.

11.

12.

13.

HR P20220577 T1

I-b h

pri ¢emu, M je brom, klor, jod, ili -OS(0),CFs; Ry, Ry, R3, Ry, Rs, Rg, R*, R®, R i L su definirani kao u bilo

kojem patentnom zahtjevu 1-8.
Farmaceutski sastav, koji obuhvaca terapeutski ucinkovitu koli¢inu spoja formule (I), stercoizomer, stabilni
izotopski derivat ili njegovu farmaceutski prihvatljivu sol prema barem jednom od patentnih zahtjeva 1-8, i
farmaceutski prihvatljiva pomoc¢nu(e) tvar(i).
Spoj formule (I), stereoizomer, stabilni izotopski derivat ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol prema barem
jednom od patentnih zahtjeva 1-8 za upotrebu u lijecenju, ublaZavanju i/ili prevenciji srodnih bolesti posredovanih
putem TLRa (Toll-like receptora), pri ¢emu su bolesti posredovane putem TLRa izabrane iz skupine koja se sastoji
od raka, virusnih infekcija, upala i autoimunih bolesti.
Spoj formule (I), stereoizomer, stabilni izotopski derivat ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol za upotrebu
prema patentnom zahtjevu 11, pri ¢emu je lijek dalje koristen u kombinaciji s jednom ili viSe od jedne vrste
terapeutskih agensa i/ili terapeutske metode za lijeenje, poboljsanje i/ili prevenciju srodnih bolesti posredovanih
putem TLRa, pri ¢emu su bolesti posredovane putem TLRa izabrane iz skupine koja se sastoji od raka, virusnih
infekcija, upala i autoimunih bolesti.
Spoj formule (I), stereoizomer, stabilni izotopski derivat ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol za upotrebu
prema barem jednom od patentnih zahtjeva 11-12, pri ¢emu je TLR TLR7 i/ili TLRS.
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