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PATENTNI ZAHTJEVI

1.

Kombinacija barem jednog sigma liganda i barem jednog kemoterapijskog lijeka za istovremeno, odvojeno ili
uzastopno davanje, naznacena time da sigma ligand ima opcu formulu (I):
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pri cemu
R; je odabran iz skupine koju ¢ine vodik, supstituiran ili nesupstituiran alkil, supstituiran ili nesupstituiran
cikloalkil, supstituiran ili nesupstituiran alkenil, supstituiran ili nesupstituiran aril, supstituiran ili nesupstituiran
arilalkil, supstituiran ili nesupstituiran ne-aromatski heterociklil, supstituiran ili nesupstituiran aromatski
heterociklil, supstituiran ili nesupstituiran heterociklilalkil, -CORg, -C(O)ORg,-C(O)NR3gR,, -CH=NRj, -CN, -ORg, -
OC(O)Rg, -S(O)t-Rg, -NRgRg, -NRgC(O)Rg, -NOz, -N=CR8R9, i halogen;
R, je odabran iz skupine koju ¢ine vodik, supstituiran ili nesupstituiran alkil, supstituiran ili nesupstituiran
cikloalkil, supstituiran ili nesupstituiran alkenil, supstituiran ili nesupstituiran aril, supstituiran ili nesupstituiran
arilalkil, supstituiran ili nesupstituiran, aromatski ili ne-aromatski heterociklil, supstituiran ili nesupstituiran
heterociklilalkil, -CORs, -C(O)OR;, -C(O)NRgRy, -CH=NR;, -CN, -OR;, -OC(O)R;, -S(O)-Rs, -NRgRg, -
NRC(O)Rg, -NO,, -N=CRgRy, i halogen;
R; i Ry su neovisno odabrani iz skupine koju ¢ine vodik, supstituiran ili nesupstituiran alkil, supstituiran ili
nesupstituiran cikloalkil, supstituiran ili nesupstituiran alkenil, supstituiran ili nesupstituiran aril, supstituiran ili
nesupstituiran arilalkil, supstituiran ili nesupstituiran, aromatski ili ne-aromatski heterociklil, supstituiran ili
nesupstituiran heterociklilalkil, -CORg, -C(O)ORg,-C(O)NRgRy, -CH=NR;g, -CN, -ORg, -OC(O)R;, -S(O)-Rg, -
NRgRg, -NRgC(O)Rs, -NO,, -N=CRgRg, 1 halogen, ili oni zajedno tvore proizvoljno supstituiran kondenzirani
prstenasti sustav;
Rs i R¢ su neovisno odabrani iz skupine koju ¢ine vodik, supstituiran ili nesupstituiran alkil, supstituiran ili
nesupstituiran cikloalkil, supstituiran ili nesupstituiran alkenil, supstituiran ili nesupstituiran aril, supstituiran ili
nesupstituiran arilalkil, supstituiran ili nesupstituiran, aromatski ili ne-aromatski heterociklil, supstituiran ili
nesupstituiran heterociklilalkil, -CORsg, -C(O)ORs,-C(O)NRgRy, -CH=NRg, -CN, -ORj, -OC(O)R;, -S(O)-Rs , -
NRgRg, -NRgC(O)Ry, -NO,, -N=CR;sRy, i halogen, ili zajedno tvore, s atomom dusika na koji su vezani,
supstituiranu ili nesupstituiranu heterociklil skupinu;
nje odabranod 1,2,3,4,5,6,718;
tje 1,21li 3;
Rs i Ry su svaki neovisno odabrani iz skupa kojeg ¢ine vodik, supstituiran ili nesupstituiran alkil, supstituiran ili
nesupstituiran cikloalkil, supstituiran ili nesupstituiran alkenil, supstituiran ili nesupstituiran aril, supstituiran ili
nesupstituiran, aromatski ili ne-aromatski heterociklil, supstituiran ili nesupstituiran alkoksi, supstituiran ili
nesupstituiran ariloksi, 1 halogen;
ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol, izomer ili solvat;
i
kemoterapijski lijek je odabran iz skupine koju ¢ine taksani, vinka alkaloidi, lijekovi dobiveni od platine i
talidomida.
Kombinacija prema zahtjevu 1, naznacena time da R, je odabran od H, -CORj i supstituiranog ili nesupstituiranog
alkila.
Kombinacija prema zahtjevima 1 ili 2, naznacena time da R, je H ili alkil.
Kombinacija prema bilo kojem od prethodnih zahtjeva, naznacena time da R; i R, zajedno tvore kondenzirani
naftil prstenasti sustav.
Kombinacija prema bilo kojem od prethodnih zahtjeva, naznadena time da Rs i R¢ zajedno tvore skupinu morfolin-
4-il.
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Kombinacija prema bilo kojem od prethodnih zahtjeva, naznacena time da sigma ligand s formulom (I) je 4-{2-[5-
metil-1-(naftalen-2-il)-1H-pirazol-3-iloksi]etil} morfolin, ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol, izomer ili solvat.
Kombinacija prema bilo kojem od prethodnih zahtjeva, naznacena time da sigma ligand s formulom (I) je 4-{2-[5-
metil-1-(naftalen-2-il)- 1H-pyrazol-3-iloksi]etil} morfolin hidroklorid.

Kombinacija prema bilo kojem od prethodnih zahtjeva, naznacena time da je kemoterapijski lijek odabran iz skupa
koji ¢ine paklitaksel, oksaliplatin, cisplatin, vinkristin, i talidomid.

Kombinacija prema bilo kojem od prethodnih zahtjeva, naznaena time da kombinacija sadrzi 4-{2-[5-methil-1-
(naftalen-2-il)- 1H-pirazol-3-iloksi]etil} morfolin i kemoterapijski lijek odabran od paklitaksela, oksaliplatina ili
cisplatina.

Kombinacija kako je definirano u bilo kojem od zahtjeva 1 do 9 naznacena time da je za uporabu za proizvodnju
lijeka.

Kombinacija kako je definirano u bilo kojem od zahtjeva 1 do 9 naznadena time da je za uporabu za sprecavanje ili
lije¢enja bola izazvanog s kemoterapijom.

Kombinacija prema zahtjevu 11, naznafena time da je bol odabrana od periferne neuropatske boli, alodinije,
kauzalgije, hiperalgezije, hiperestezije, hiperpatije, neuralgije, neuritisa i neuropatije.

Spoj s formulom (I) kako je definirano u bilo kojem od zahtjeva 1 do 7, ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol,
izomer ili solvat, naznacen time da je za uporabu za lije¢enje ili sprjecavanje bola izazvanog s kemoterapijom, pri
¢emu je kemoterapijski lijek odabran iz skupine koju Cine taksani, vinka alkaloidi, lijekovi dobiveni od platine i
talidomida.

Spoj prema zahtjevu 13, ili njegova farmaceutski prihvatljiva sol, izomer ili solvat, naznacen time da je za uporabu
za sprjeCavanje boli izazvane s kemoterapijom, pri ¢emu je kemoterapijski lijek odabran iz skupine koju Cine
taksani, vinka alkaloidi, lijekovi dobiveni od platine i talidomida.

Spoj prema zahtjevima 13 ili 14, naznacen time da je bol odabrana od periferne neuropatske boli, alodinije,
kauzalgije, hiperalgezije, hiperestezije, hiperpatije, neuralgije, neuritisa i neuropatije.
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