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PATENTNI ZAHTJEVI

1.

Spoj formule IA ili formule IB:

ili stereoizomera ili njihovih farmaceutski prihvatljivih soli;
naznacen time da:

je navedena isprekidana crta opcionalna dvostruka veza;
VATS

)'S je -(CH,)- ili, kada navedena dvostruka veza postoji izmedu xtil X3, X! je -(CH)-;

X? je -(CHy)- ili -(NR?Y-, ili, kada navedena dvostruka veza postoji izmedu X! ili X2 ili izmedu X* 1 X°, X* je -
(CH)-ili N;

X’ je -(CH,)-, polovica heteroatoma odabranog iz skupine koja sadrzi -S, -O i (NR?), ili, kada navedena
dvostruka veza postoji izmedu X* i X’ ili izmedu X° i X*, X° je -(CH)- ili N;

X* je -(CH,)- ili, kada navedena dvostruka veza postoji izmedu X ili X*, X* je -(CH)- i u transkonfiguraciji;

ako ne vige od jednog X* i X° je redeni -(NR?)- ili re¢ena polovica heteroatoma; ako je X -(NR?)- kada Z je

on

ako ne vise od dvije dvostruke veze izmedu X', X*, X° i X* i nijedne dvije dvostruke veze ne dijele zajednitki
atom ugljika;

R je (C1-Cypalkil, hidroksi(C;-Csg)alkil, hidroksi(C,-Csyp)alkenil, (C,-Cayg)alkenil, (C,-Cyg)alkynil, (Cs-Csp)aril,
(C5-Csp)heteroaril koji ima barem jedan heteroatom izabran izmedu N, O, i S; (Cs-Csparil(C-Cyp)alkil, (Cs-
Cso)heteroaril(C;-Cyg)alkil, (C,-Csp)heterocikloalkil(C;-Csg)alkil, (C5-Csp)ariloksi(C-Cygalkil, (Cs-
C50)ariti0(C1-C20)alkjl, (C3-C50)heteroariloksi(C1-C20)alkjl, (C5-C50)arilamin0(C1-C20)a]kil, (C3-
Cso)heteroarilamino(C;-Cap)alkil, amino(C;-Cao)alkil, -R*-C(=0)-RY, -R*™-O-R?, -Rx-O-Rx-NR’R’, -Rx-NR’R’,
-R*-O-C(=0)-R’, (Cl-CG)a]kil-B-(OH)z, ili -L-Y; ili R' i re¢eni a-karboksilat, kad se uzmu zajedno, tvore
lakton;

svaki R™ je neovisno (C-Cy)alkilenil; RY je (C1-Cgalkil, (Cs-Csg)aril(C,-Ce)alkil, (Cs-Csg)ariloksi(C,-Ce)alkil,
hidroksil, (C;-Cg)alkoksi, (C;-Cg)cikloalkil, N(R3)2, (Cs-Cspparil, (Cs-Cspheteroaril koji ima barem jedan
heteroatom izabran izmedu N, O, i S; heterociklil, (Cs-Csgaril(C,-Cg)alkil, ili (Cs-Csg)heteroaril (C,-Ce)alkil,
R” je (C;-Cy)alkil, (C;-Cy)cikloalkil, -R*-O-(C;-Cy)alkil, (Cs-Csp)aril, (Cs-Csg)heteroaril koji ima barem jedan
heteroatom izabran izmedu N, O, i S; (Cs-Csp)aril(Cy-Ce)alkil, or (Cs-Cspheteroaril (Ci-Celalkil; R; je,
neovisno, H, (C;-Cy)alkil, ili (Cl-CG)alkjl-N(R4)2; Ry je, neovisno, H or (C;-Cg)alkil;

R;s je -C(=0)~(C1-Ce)alkil, -C(=0)-(Cs-Csp)aril, -SO,-(Cs-Cso)aril, -C(=0)NR’R?, -C(=0)-NR*(Cs-Cso)aril, or -
C(=0)-heterosikl; ili R3 1 RS zajedno tvore (C,-Ciplheterocikloalkil; L. je alifatksi ili aromatski spoj; Y je
rezidua vidljive polovice izabrane iz skupine koja se sastoji od gama zraka koje emitiraju izotope, pozitrona
koji emitiraju radioizotope, X-zraka kontrastnog sredstva, magnetska rezonancija kontrastnog sredstva, spin
rezonancija ekscitacijskog sredstva, ultrazvuk kontrastnog sredstva, fluorescentnog sredstva, kromofor
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sredstva, i plin mikromjehuri¢a generator sredstva; and R? je, neovisno, H, metil, ili etil.

Spoj temeljem zahtjeva 1, naznacen time da je taj spoj odabran iz skupine koja sadrzi:

2-amino-2-benzil-6-borheksanska kiselina;

2-alil-2-amino-6- borheksanska kiselina;

2-amino-2-(4-borobutil)sukcinska kiselina;
2-amino-6-(bor-2-(3-fenoksipropil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(4-fenilbutil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(3-(4-klorofenoksi)propil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(3-(4-metoksifenoksi)propil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(3-(4-fluorofenoksi)propil )heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(3-(4-nitrofenoksi)propil)heksanska kiselina;
2-amino-2-(3-(benzo[d][1,3]dioksol-5-iloksi)propil)-6-borheksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(3-(4-(trifluvorometil)fenoksi)propil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(3-(3-metoksifenoksi)propil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(3-(3-fenoksifenolksi)propil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(3-(3-izopropilfenoksi)propil)heksanska kiselina;
2-amino-2-(3-(bifenil-4-iloksi)propil)-6-borheksanska kiselina;
2-amino-2-(3-(bifenil-3-iloksi)propil)-6-borheksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(3-(3-(trifluvorometil)fenoksi)propil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(3-(4-(trifluorometiltio)fenoksi)propil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(3-(2,6-difluorofenoksi)propil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(3-(o-toliloksi)propil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(3-(p-toliloksi)propil)heksanska kiselina;
4-(4-amino-8-bor-4-karboksioktiloksi)benzojeva kiselina;
2-amino-2-(3-(4-aminofenoksipropil)-6-borheksanska kiselina;
2-amino-6-(bor-2-(pridin-3-ilmetil)heksanska kiselina;
2-amino-2-(benziloksietil)-6-borheksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(2-metoksietil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(2-(p-tolioksi)etil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(2-(3-klorofenoksi)etil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(2-(2,3-dihidrobenzo[b][1,4]dioksin-5-1loksi)etilheksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-((2,3-dihidrobenzo[b][1,4]dioksin-2-i)metil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(2-(3-metoksifenoksi)etil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(2-(3-nitrofenoksi)etil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(2-(3-(morfolinosulfonil)fenoksi)etil)heksanska kiselina;
2-amino-2-(2-(3-aminofenoksi)etil)-6-borheksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(3-hidroksipropil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(4-borbutil)heksanska kiselina;

2-amino-2-(4- borbutil)heks-4-enska kiselia;
2-amino-6-bor-2-(2-(2-metoksietoksi)etil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-metilheksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-izobutilheksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(hidroksimetil)heksanska kiselina;
(R)-2-amino-6-bor-2-(hidroksimetil)heksanska kiselina;
(S)-2-amino-6-bor-2-(hidroksimetil )heksanska kiselina;
2-amino-2-(2-(benziloksi)-2-oksoetil)-6-borheksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(2-metoksi-2-oksoetil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(cijanometil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(2-oksobutil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(2-okso-2-feniletil)heksanska kiselina;
2-amino-2-(2-(2-aminoetoksi)etil)-6-borheksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(3-(piperidin-4-il)propil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(3-(piperazin- 1-il)propilheksanska kiselina;
2,6-diamino-2-(4-borbutil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(2-(2-(4-cijanobenzamid)etoksi)etil )heksanska kiselina;
2-(2-(2-acetamidetoksi)etil)-2-amino-6-borheksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(2-(2-(3-(3-metoksifenil)ureido)etoksi)etil)heksanska kiselina;
2-(3-(1-acetilpiperidin-4-il)propil)-2-amino-6-borheksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(3-(1-(3-metoksifenilkarbamoil)piperidin-4-il)propil)heksanska kiselina;
2-(3-(4-acetilpiperazin-1-il)propil)-2-amino-6-borheksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(3-(4-(4-cijanobenzoil )piperazin-1-il)propil)heksanska kiselina;



10

15

20

25

30

35

40

45

50

55

60

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

HR P20191433 T1

2-amino-6-bor-2-(3-(4-(3-metoksifenilkarbamoil )piperazin-1-il)propil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(4-(4-metilfenilsulfonamid)butil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(4-(3,5-difluorobenzamid)butil)heksanska kiselina;
2-amino-6-(benziloksikarbonilamin)-2-(4-borbutil)heksanska kiselina;
6-acetamid-2-amino-2-(4-borbutil)heksanska kiselina;
2-amino-6-bor-2-(4-(3-(3-metoksifenil)ureido)butil)heksanska kiselina;
2-amino-4-(2-hidroksiguanidin)-2-metilbutanska kiselina; i
njegova farmaceutski prihvatljiva sol.
Kemijski sastav naznacen time da sadrZi spoj temeljem zahtjeva 1 ili 2 i ekscipijens.
Spoj temeljem zahtjeva 1 ili 2, ili kemijski sastav temeljem zahtjeva 3, za upotrebu u postupku inhibicije arginaze
kod sisavaca.
Spoj temeljem zahtjeva 1 ili 2, ili kemijski sastav temeljem zahtjeva 3, za upotrebu u postupku lijecenja
poremecaja u vezi s arginazom kod sisavaca.
Spoj ili kemijski sastav za upotrebu temeljem zahtjeva 5, naznacen time da su poremecaji u vezi s arginazom
bolesti srca, sistemska hipertenzija, pluéna hipertenzija, ishemijsko reperfuzijska ozljeda, periferna vaskularna
bolest, periferna arterijska bolest, subarahnoidalno krvarenje, erektilna disfunkcija, autoimuni encefalomijelitis,
kroni¢no zatajenje bubrega, gastrointestinalni poremecaj motiliteta, rak Zeluca, smanjeni protok krvi u jetri,
nedovoljan protok krvi u jetri, cerebralni vazospazam, cisticna fibroza, idiopatska plucna fibroza, kemijski
inducirana plu¢na fibroza, bolest srpastih stanica, ili kombinacija navedenih.
Spoj temeljem zahtjeva 1 ili 2, ili kemijski sastav temeljem zahtjeva 3, za upotrebu u postupku relaksacije glatkih
misica u sisavaca.
Spoj ili kemijski sastav za upotrebu temeljem zahtjeva 7, naznacen time da je glatki misi¢ za relaksaciju prema
ovom postupku barem jedan izabran iz skupine u kojoj su gastrointestinalni glatki misi¢, analni sfinkter, sfinkter
misi¢a jednjaka, corpus cavernosum, Oddijev sfinkter, arterijski glatki misié, srcani glatki misi¢, plucni glatki
misi¢, glatki misi¢ bubrega, glatki mi$i¢ maternice, vaginalni glatki misi¢, cervikalni glatki misi¢, glatki misic
posteljice, 1 oéni glatki misic.
Spoj temeljem zahtjeva 1, ili kemijski sastav koji sadrZi spoj temeljem zahtjeva 1, i ekscipijens, za upotrebu u
dijagnozi prekomjerne ekspresije arginaze kod pacijenta, naznacen time da R1 je -L-Y i pri emu je Y vidljiva
polovica izabrana iz skupine koja se sastoji od gama zraka koje emitiraju izotope, pozitrona koji emitiraju
radioizotope, X-zraka kontrastnog sredstva, magnetska rezonancija kontrastnog sredstva, spin rezonancija
ekscitacijskog sredstva, ultrazvuk kontrastnog sredstva, fluorescentnog sredstva, kromofor sredstva, i plin
mikromjehuri¢a generator sredstva; pri éemu se metoda sastoji od primjene dijagnosti¢ki ué¢inkovite koli¢ine spoj
ili kemijskog sastava kod pacijenta i slikanje pacijenta.
Spoj ili kemijski sastav za upotrebu temeljem zahtjeva 9, naznaden time da je navedena prekomjerna ekspresija
arginaza povezana s astmom, rakom, bakterijskom infekcijom, ili njihovom kombinacijom.
Postupak radiosnimanja pacijenta, naznacen time da sadrZi sljedece korake:
pacijentu dati uc¢inkovitu koli¢inu spoja temeljem zahtjeva 2, ili u¢inkovitu koli¢inu kemijskog sastava koji
sadrzi spoj temeljem zahtjeva 1 i ekscipijens, pri éemu R je -L-Y i Y je vidljiva polovica izabrana iz skupine
koja se sastoji od gama zraka koje emitiraju izotope, pozitrona koji emitiraju radioizotope, X-zraka kontrastnog
sredstva, magnetska rezonancija kontrastnog sredstva, spin rezonancija ekscitacijskog sredstva, ultrazvuk
kontrastnog sredstva, fluorescentnog sredstva, kromofor sredstva, i plin mikromjehuri¢a generator sredstva; i
skeniranje pacijenta upotrevom uredaja za radio snimanje.
Dijagnosticki spoj, naznacen time da se sastoji od:
dijagnosticki udinkovite koli¢ine spoja temeljem zahtjeva 1, ili kemijskog sastava koji sadrzi spoj temeljem
zahtjeva 1 i ekscipijensa, pri ¢emu R' je -L-Y i Y je prikaziva polovica izabrana iz skupine koja se sastoji od
gama zraka koje emitiraju izotope, pozitrona koji emitiraju radioizotope, X-zraka kontrastnog sredstva,
magnetska rezonancija kontrastnog sredstva, spin rezonancija ekscitacijskog sredstva, ultrazvuk kontrastnog
sredstva, fluorescentnog sredstva, kromofor sredstva, 1 plin mikromjehuri¢a generator sredstva.
Spoj temeljem zahtjeva 1 ili 2, ili kemijski sastav koji sadrZi spoj temeljem zahtjeva 2, i ekscipijens, za upotrebu u
lijecenju bolesti ili stanja kod sisavaca, koje bolesti ili stanja su povezane s poveéanjem regulacije arginaze.
Spoj ili kemijski sastav za upotrebu temeljem zahtjeva 13, naznacen time da je bolest ili stanje gastrointestinalne
bolesti; upalna bolest plu¢a; poremecaj seksualne uzbudenosti; kardiovaskularni poremeéaji; hemoliti¢ka bolest;
autoimmune bolesti; bolesti uzrokovane protozoarnim parazitima; rak ili rak koZe.
Spoj temeljem zahtjeva 1 ili 2, ili kemijski sastav temeljem zahtjeva 3, za upotrebu u postupcima pruZanja
olaksanja kod imunosupresije u sisavaca, naznafena time da sisavac boluje od bolesti ili stanja odabranih iz
skupine koja sadrzi kroni¢ne infekcijske bolesti, bakterijske infekcije, parazitske infekcije, trauma, guba,
tuberkuloza, transplantacija jetre, rak, ili njihova kombinacija.
Spoj, naznaden time da sadr7i:
spoj temeljem zahtjeva 1 ili 2, ili kemijski sastav temeljem zahtjeva 3;
inhibitor fosfodiesteraze-1 (PDE1), inhibitor fosfodiesteraze-2 (PDE?2), inhibitor fosfodiesteraze-5 (PDES), ili
nespecifiéni PDE inhibitor koji inhibira PDE1, PDE2, PDES, ili njihovu kombinaciju; 1
opcionalno ekscipijens.
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Upotreba spoja temeljem zahtjeva 1 ili 2, ili kemijskog sastava temeljem zahtjeva 3, u proizvodnji lijekova koji
inhibiraju arginazu kod sisavaca.

Upotreba spoja temeljem zahtjeva 1 ili 2, ili kemijskog sastava temeljem zahtjeva 3, u proizvodnji lijekova za
lijecenje bolesti u vezi s arginazom kod sisavaca.

Upotreba temeljem zahtjeva 18, nmaznacena time da su bolesti u vezi s arginazom bolesti srca, sistemska
hipertenzija, plu¢na hipertenzija, ishemijsko reperfuzijska ozljeda, periferna vaskularna bolest, periferna arterijska
bolest, subarahnoidalno krvarenje, ercktilna disfunkeija, autoimuni encefalomijelitis, kroni¢no zatajenje bubrega,
gastrointestinalni poremecaj motiliteta, rak Zeluca, smanjeni protok krvi u jetri, nedovoljan protok krvi u jetri,
cerebralni vazospazam, cisti¢na fibroza, idiopatska pluéna fibroza, kemijski inducirana pluéna fibroza, bolest
srpastih stanica, ili kombinacija navedenih.

Upotreba spoja temeljem zahtjeva 1 ili 2, ili kemijskog sastava temeljem zahtjeva 3, u proizvodnji lijekova za
relaksaciju glatkih misic¢a kod sisavaca.

Upotreba temeljem zahtjeva 20, naznacena time da je glatki misi¢ za relaksaciju prema ovom postupku barem
jedan izabran iz skupine u kojoj su gastrointestinalni glatki misié, analni sfinkter, sfinkter misica jednjaka, corpus
cavernosum, Oddijev sfinkter, arterijski glatki misi¢, sr¢ani glatki misi¢, pluéni glatki misi¢, glatki misi¢ bubrega,
glatki misi¢ maternice, vaginalni glatki misi¢, cervikalni glatki misi¢, glatki misi¢ posteljice, 1 oéni glatki misié.
Upotreba spoja temeljem zahtjeva 1 ili 2, ili kemijskog sastava temeljem zahtjeva 3, u proizvodnji lijekova za
lijecenje bolesti ili stanja kod sisavaca, koje bolesti ili stanja su povezane s pove¢anjem regulacije arginaze.
Upotreba temeljem zahtjeva 22, naznaCena time da je bolest ili stanje gastrointestinalne bolesti; upalna bolest
pluéa; poremecaj scksualne uzbudenosti; kardiovaskularni poremecaji; hemoliti¢ka bolest; autoimmune bolesti;
bolesti uzrokovane protozoarnim parazitima; rak ili rak koZze.

Upotreba spoja temeljem zahtjeva 1 ili 2, ili kemijskog sastava temeljem zahtjeva 3, u proizvodnji lijekova za
pruzanje olakSanja kod imunosupresije u sisavaca, naznalena time da sisavac boluje od bolesti ili stanja
odabranih iz skupine koja sadrzi kroni¢ne infekcijske bolesti, bakterijske infekeije, parazitske infekeije, trauma,
guba, tuberkuloza, transplantacija jetre, rak, ili njthova kombinacija.
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